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Editorial

n la segunda mitad de este ano los desafios en el sector de la salud, asi como en

muchos otros sectores, se han agudizado. Ya es conocido por todos los dificiles

momentos que atraviesan los pacientes que requieren coberturas de la Red Publi-
ca de Salud y ahora la falta de fluido eléctrico, afectan ain mas la calidad y accesibili-
dad de los servicios de salud para la poblacion.

Para solucionar estos problemas es importante incrementar la inversiéon en infraestruc-
tura, personal y tecnologia en el area de la salud. A pesar de que existen avances pe-
quefos, aun hay desigualdades en el acceso a estos servicios, especialmente en areas
rurales y comunidades indigenas. Mejorar la calidad de atencion es prioritario, y reducir
los tiempos de espera en los hospitales son aspectos cruciales, de ahi la necesidad de
capacitacion continua al personal de salud. De igual manera, el aumento de enferme-
dades no transmisibles como la diabetes y enfermedades cardiovasculares, requiere un
enfoque preventivo y de promocion de la salud. Ademas, la salud mental sigue siendo un
tema estigmatizado y poco atendido que requiere mas recursos y programas especificos.
Al finalizar la Ultima pandemia de COVID 19 y regresar a nuestra nueva normalidad, nos
ha ensenado que la preparacion y el manejo de enfermedades en emergencias sanitarias
es complejo y debemos aprender de esta experiencia. La implementacion de tecnologias
digitales en la salud como telemedicina y registros electrdnicos, son un reto que pueden
mejorar la eficiencia, pero también presenta obstaculos en capacitacion y conectividad.
Fomentar la cooperacion entre el sector publico y privado es clave para abordar proble-
mas de salud de manera general.

Estos desafios requieren de un enfoque integral y colaborativo entre todos quienes ha-
cemos salud: el Estado, las Instituciones, los profesionales y la sociedad en general,
para asi, enfrentar estos inconvenientes de manera efectiva y mejorar y garantizar la
sostenibilidad del sistema de salud en nuestro pais.

El Hospital Clinica San Agustin, a pesar de las dificultades que no han sido ajenas, he-
mos logrado mantener nuestras prestaciones, estandares, garantia y calidad en nuestras
atenciones. Es asi como nuestro robusto y eficiente sistema de generacion eléctrica nos
ha permitido tener soporte y garantizar de manera continua la funcionalidad y operati-
vidad de todos nuestros servicios, en los que resaltan los del area de imagenes como la
tomografia de rayos X y la resonancia magnética, el 100% de los servicios quirtrgicos,
laboratorio y consulta externa. Esta Edicion de la Revista Indexia es parte del esfuerzo
permanente que realizamos no sélo por cumplir nuestro juramento hipocratico dia a dia
sino también por superarnos constantemente para brindar atenciones médicas de alta
calidad con el humanismo que nos caracteriza.
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RESUMEN

El tumor miofibroblastico inflamatorio es una neoplasia poco comin en el estdmago, a menudo se diag- PALABRAS CLAVE:

nostica en nifos y adultos jovenes. Aunque en la mayoria de los casos se comporta de forma benigna, Tumor miofibroblastico

en casos raros puede dar metastasis. El diagndstico es complejo y puede ser confundido con el tumor inflamatorio, estomago,
estromal gastrointestinal. A continuacion, presentamos un caso de una mujer de 43 afos con tumor inmunohistoquimica

gastrico grande, que fue extirpado quirirgicamente en su totalidad y cuyo diagnoéstico final se baso en
sus caracteristicas clinicas, histopatologicas e inmunohistoquimicas.

SUMMARY

Inflammatory myofibroblastic tumor is an uncommon neoplasm of the stomach; it is often diagnosed in KEYWORDS:

children and young adults. Although in most cases it behaves benign, in rare cases it can metastasize. Inflammatory myofibroblastic
The diagnosis is complex, and it can be confused with gastrointestinal stromal tumor. Here we present tumor, stomach,

a case of a 43-year-old woman with a large gastric tumor that was completely removed surgically and immunohistochemistry

whose final diagnosis was based on clinical, histopathologic and immunohistochemical features.

INTRODUCCION

El tumor miofibroblastico inflamatorio (TMI) es una neoplasia de potencial biolégico intermedio
que frecuentemente recurre y raramente puede dar metastasis . Es una neoplasia inusual, se
caracteriza por proliferacion de células mesenquimales miofibroblasticas fusiformes acompana-
das de infiltrado inflamatorio de células plasmaticas, linfocitos y eosindfilos. A pesar de que estos
tumores ocurren principalmente en el pulmoén y partes blandas en nifios, en tiempos recientes
se han descrito en multiples visceras y afectan a un amplio rango de edad @¥; asi pues, se ha
detectado el TMI en el tracto gastrointestinal donde dicha afectacion es extremadamente rara
45910 Fn el presente trabajo, reportamos el caso de un TMI con apariencia de una lesion poli-
poide gastrica de 6 cm presente en una mujer adulta, quien, luego de la intervencion quirGrgica,
pudo ser diagnosticada con base en las caracteristicas clinicas, histopatoldgicas e inmunohisto-
quimicas del tumor.

A E-mail: portega@ortegalab.com
@ orcip: 0000-0001-6855-8252
B () orcid: 0000-0003-3124-422% 3
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CASO CLIiNICO

Paciente femenina de 43 afos, multigestante, sin historial cli-
nico importante, antecedentes quirirgicos de apendicectomia,
colecistectomia, ligadura de trompas y abdominoplastia, quien
consulta por cuadro de sangrado digestivo alto caracterizado
por manifestar desde hace tres meses anorexia, molestias ab-
dominales vagas. Desde hace un mes, padece dolor abdominal
que se exacerba en la madrugada, melenas y lipotimia, por lo
que es hospitalizada para estudio. A su ingreso, afebril, hemo-
dinamicamente estable (PA: 150/90, P: 94, Sat 02: 91%), pali-
da, bien hidratada, ventila sin problema, en abdomen no hay
masas palpables, al tacto rectal se evidencioé guante manchado
de sangre negruzca.

La endoscopia report6 distensibilidad y movilidad conservada
en cuerpo gastrico; por la curvatura mayor hacia cara poste-
rior, se encontré tumoracion polipoide de 6 cm de diametro de
aspecto infiltrativo, solida, bien delimitada, con superficie lisa,
con cierta rigidez en la base, que sangra con facilidad, presen-
to una zona circundante nodular gruesa de la cual se procedio
a realizar la biopsia, la cual reportd una lesion adenomatosa
tubular benigna; sin embargo, la muestra no fue representativa
del tumor.

La tomografia simple y contrastada de abdomen mostro masa
solida bien delimitada, dependiente de la curvatura mayor,
midié 7 cm en sentido anteroposterior, 5.2 cm en sentido cra-
neocaudal y 4.5 cm en sentido transversal, que provocaba re-
traccion de la pared gastrica, lo que alteraba su contorno y
provocaba pérdida de planos de clivaje con la pared gastrica,
pero no se evidencio extension hacia la cavidad peritoneal.

Con este diagnostico, la paciente fue sometida a intervencion
con estudio transoperatorio que report6é “tumor negativo para
malignidad, compatible con tumor estromal gastrointestinal”.
En vista de que los bordes quirdrgicos estaban cercanos al limi-
te de reseccion quirdrgica, se decide ampliar la cirugia a una
gastrectomia casi total debido a la localizacion tumoral alta
en cuerpo gastrico, curvatura mayor. Cinco dias mas tarde, la
paciente es dada de alta sin complicaciones.

Imagen 1. Durante la EDA se encontré lesion redondeada de 6

4

cm de diametro, localizada en la curvatura mayor de cuerpo
gastrico alto, hacia cara posterior.

Imagen 2. TAC muestra lesion tumoral sélida lobulada locali-
zada en cuerpo, curvatura mayor, con retraccion de la pared
gastrica, sin extension hacia cavidad peritoneal.

En el laboratorio de patologia, se recibié para estudio transo-
peratorio pieza de reseccion quirlrgica de aspecto polipoide
con base ancha, que midi6 6 x 5 x 4,5 cm, cubierta por mucosa
de color rosado blanquecino, brillante. El tumor estaba a 0.5
cm del limite de reseccion quirlrgica. Al corte, la consistencia
del tumor fue firme, y su superficie interna mostré un tumor
solido con superficie de corte trabecular de color rosado blan-
quecino. El resultado del transoperatorio fue “compatible con
tumor estromal gastrointestinal”.

T

i 4 3 L L) el » - 1]

Imagen 3. Imagen macroscopica en la que se observa la super-
ficie interna tumoral, de aspecto trabecular, color café claro
brillante muy caracteristica.

Ya en el estudio microscopico del tumor, se pudo observar pa-
red correspondiente a cuerpo gastrico con mucosa de aspecto
histoldgico conservado, y por debajo de ella, se reconocio la
presencia de neoplasia mesenquimal caracterizada por la pre-
sencia de células de predominio fusiformes, que adoptaban un
patrén estoriforme o fascicular, con nicleos vesiculosos, nu-
cléolos prominentes y citoplasma alargado (imagen 5). En otras
areas, las células tumorales presentaron mayor tamafno, con
citoplasma amplio, de aspecto epitelioide, algunas con pleo-
morfismo nuclear moderado y otras multinucleadas (imagen 6 y
7). El estroma mostro edema, ocasionales vasos sanguineos he-
mangiopericiticos, e infiltrado inflamatorio linfoplasmocitario
prominente, acompanado de histiocitos, unos cuantos PMN y
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ocasionales eosinofilos. Se encontro actividad mitotica disper-
sa (10 x 50 CAP). La neoplasia estromal presentd compromiso
transmural subepitelial hasta llegar a la subserosa del érgano,
con crecimiento tumoral expansivo (no infiltrativo). No se iden-
tifico areas de necrosis tumoral.

Imagen 4. A nivel microscopico, las células neoplasicas mues-
tran aspecto fusiforme, con nlcleos alargados con extremos
romos, vesiculosos, con nucléolos prominentes que se acompa-
fian de células inflamatorias constituidas por linfocitos y célu-
las plasmaticas.

Imagen 5. Se observan ocasionales células atipicas grandes, de
nicleos pleomorficos y citoplasma amplio.

Imagen 6. Tincion de inmunohistoquimica muestra positividad
focal para desmina.

Imagen 7. Tincion de inmunohistoquimica negativa para DOG1.

Las tinciones de inmunohistoquimica mostraron fuerte positi-
vidad citoplasmatica y nuclear para la vimentina y ciclina D1,
respectivamente. Ademas, positividad focal para la citoque-
ratina coctel, desmina (imagen 8) y CD10 (CD definido como
grupo de diferenciacion o subpoblacion de antigenos). Las tin-
ciones para DOG1 (imagen 9), CD117, CD34, ALK, AML fueron
negativas. Los hallazgos histologicos y de inmunohistoquimica

fueron concluyentes con tumor miofibroblastico inflamatorio.

DISCUSION

El TMI fue descrito inicialmente por Siemens en 1921 "y, des-
de entonces, ha recibido una gran variedad de nombres, tales
como fibrosarcoma inflamatorio, pseudotumor inflamatorio o
granuloma de células plasmaticas (124,

El TMI fue originalmente reportado en el pulmoén, pero ha sido
reconocido en una variedad de sitios extrapulmonares como,
por ejemplo, la piel, orbita, mucosa gingival, glandula mama-
ria, tiroides, timo, bazo, ganglios linfaticos, lengua, higado,
vesicula biliar, glandula adrenal, Gtero, ovario, cerebro, médu-
la espinal, mesenterio, apéndice, y en pocas ocasiones ha sido
reportado en el tracto gastrointestinal (3-5,8-10,12,13).

El TMF afecta principalmente a nifos y adultos jovenes, pero
puede abarcar cualquier rango de edad -'>'® como en nuestro
caso, que se present6 en una mujer adulta.

La presentacion clinica y las caracteristicas patologicas macros-
copicas del tumor miofibroblastico inflamatorio pueden simular
una malignidad; sin embargo, estos tumores se comportan de
una forma no agresiva ). Por otra parte, el TMI es considerado
un tumor de malignidad intermedia debido a su tendencia para
la recurrencia local (25% en tumores abdominopélvicos) y su
rareza en dar metastasis 7.

Aunque la forma mas comun de presentacion clinica de TMI
es una masa de descubrimiento incidental (o puede estar de-
terminada por el sito de origen y los efectos de masa), una
minoria de casos (15-30%) pueden estar asociados con sindrome
completo o incompleto de fiebre, pérdida de peso, malestar
general, anemia, trombocitosis, hiperglobulinemia y una ele-

5
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vada velocidad de eritrosedimentacion -, En el caso actual,
nuestra paciente presento sintomas caracterizados por anore-
xia, dolor abdominal y sangrado digestivo bajo, producto del
efecto de masa causado por el tumor de 6 cm localizado en el
cuerpo gastrico.

Durante la ultima mitad del siglo XX, se debatia sobre si el TMF
era un pseudotumor o una neoplasia y si esta era benigna o ma-
ligna. Con el descubrimiento de aberraciones citogenéricas en
el TMI (41718 y el reconocimiento subsecuente de rearreglos en
el gen ALK localizados en el brazo corto del cromosoma como
una aberracion recurrente en el TMI, el concepto de que el TMI
es una neoplasia se fue ratificando.

Actualmente, el TMI es reconocido como una neoplasia espe-
cifica entre la larga categoria descriptiva de procesos infla-
matorios esclerosantes y fibrosos. El gen del ALK codifica un
receptor de tirosin kinasa y los rearreglos del gen ALK fueron
primeramente documentados en el linfoma anaplasico de célu-
las grandes .

La alteracion ALK generalmente conduce a la sobreexpresion
de la proteina ALK y es detectable por inmunohistoquimica,
que tipicamente demuestra reactividad citoplasmica en el TMI,
y también es detectable por citogenética convencional, FISH y
reaccion en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa
@9 | a positividad para ALK mediante inmunohistoquimica esta
presente en 40-100% de los TMI, dependiendo de la localizacion
anatomica 7192122 En nuestro caso, se realizo analisis de ALK
mediante inmunohistoquimica, la cual fue negativa en las cé-
lulas tumorales.

Desde el punto de vista histopatologico, el TMI esta compuesto
por células miofibroblasticas acompanadas de células plasmati-
cas, linfocitos y eosindfilos en menor cantidad. Se han descrito
tres patrones histologicos basicos en el TMI ®. En primer lu-
gar, un patron fibromixoide/vascular, que se caracterizaba por
una gran separacion de células fusiformes entre estrelladas y
abultadas en un patron mixoide, edematoso o delicado estroma
fibroso suelto con una red vascular rica mas o menos regular y
células inflamatorias. En segundo lugar, un patrén estoriforme
o fascicular, se caracteriza por proliferacion mas compacta de
células fusiformes dispuestas en un patron fascicular o esto-
riforme. Los nicleos son alargados con extremos romos. Las
células plasmaticas, algunas con cuerpos de Russell, son el tipo
de célula inflamatoria predominante. Y, finalmente, un patrén
esclerosante en el que se observa un estroma hipocelular escle-
rético hialinizado de moderado a extenso. Una combinacién de
los tres patrones histologicos puede estar presente. En nuestro
caso se identifico dos patrones histologicos, el mas extenso fue
el patrén estoriforme con prominente infiltrado linfoplasmoci-
tario acompanado de un patrén fibromixoide focal.

La afectacion gastrica por el tumor miofibroblastico inflamato-
rio es extremadamente rara, fue descrita por primera vez en
1970 por Soga y colaboradores (?; aunque ha sido reportado
con mayor frecuencia en pacientes pediatricos o adultos jove-
nes, afecta a adultos de mayor edad. En nuestro conocimien-

6

to, hasta la actualidad existen menos de 30 casos publicados
(3-5,8,9,12,13,15,23)

En cuanto a los diagnosticos diferenciales, se encuentran el
tumor del estroma gastrointestinal (GIST), el polipo fibroso in-
flamatorio (PFl), neoplasias de musculo liso, tumor de la vaina
nerviosa periférica, el tumor fibroso solitario (TFS), la fibroma-

tosis y, raramente, el sarcoma de células dendriticas foliculares
(24)

EL GIST es el tumor mesenquimatoso mas comdn. Macroscopica-
mente, el GIST puede mostrar formacion de quistes, hemorra-
gia 0 necrosis, y solo ocasionalmente esta presente en algunos
TMI @), EL GIST suele mostrar proliferacion de células fusifor-
mes. Sin embargo, la variante epitelioide también es bien co-
nocida. El GIST no suele tener el fondo inflamatorio. Ademas,
algunas células del GIST tienen vacuolas citoplasmaticas, algo
que no se ve en el TMI.

Mediante inmunohistoquimica, el GIST es positivo para la CD117
y DOG1, pero negativo para ALK, mientras que el TMI muestra
un perfil opuesto. En nuestro caso, el CD117 y CD 34 fueron
completamente negativos en las células tumorales.

Los polipos fibroides inflamatorios (IFP) son tumores mesen-
quimales benignos poco frecuentes, de histogénesis poco clara
®. Los IFP suelen ocupar la submucosa; sin embargo, con fre-
cuencia se extienden a la mucosa suprayacente y en ocasiones
pueden expandirse transmuralmente. En cuanto a su histologia,
hay una proliferacion de células estromales fusiformes y estre-
lladas que tienden a condensarse alrededor de los vasos sangui-
neos para formar manguitos perivasculares, que estan ausentes
en los TMI. Tanto el IFP como el TMI tienen un fondo inflamato-
rio, pero el fondo inflamatorio en el primero es rico en eosino-
filos . Las células estromales de los IFP son sistematicamente
positivas para CD34, fascina y ciclina D1, pero negativas para
ALK @9, En nuestro caso, el predominio de infiltrado linfoplas-
mocitario y no de eosinofilos, ausencia de manguitos celulares
perivascular y negatividad para el CD34 descartaron el IFP.

Los tumores de musculo liso, incluyendo el leiomioma y el leio-
miosarcoma, también pueden ocurrir en el estomago ?". Los
leiomiomas gastricos se caracterizan por la disposicion fasci-
cular de células fusiformes, con o sin un citoplasma eosindfilo
prominente. Se originan principalmente en la muscular de la
mucosa y pueden ser de tamafio muy pequeio ?. El leiomio-
sarcoma del estdmago es muy raro y muestra una mayor celula-
ridad, de tipo atipia nuclear al menos moderada, y un aumento
de la actividad mitotica. Los tumores de musculo liso gastrico
no suelen tener un fondo inflamatorio. Inmunohistoquimica-
mente, los tumores de musculo liso son difusamente positivos
para desmina, actina y caldesmon, pero son negativos en el
TMI @), En el presente caso, tanto la presencia de infiltrado
inflamatorio como la negatividad para la actina musculo liso
descartan este tipo de tumores.

El schwannoma puede imitar ocasionalmente al TMI. A diferen-
cia de los schwannomas de otras partes del cuerpo, los schwan-
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nomas gastricos carecen de un empalizamiento nuclear bien
definido, cuerpos de Verocay, células de xantoma y paredes
vasculares hialinizadas . Tipicamente, hay un agregado lin-
foide periférico tipo manguito con o sin centros germinales
asociados con el schwannoma gastrico primario @2, La tincion
para S100 es positiva en todos los schwannomas gastricos, pero
en este caso particular es completamente negativa.

El tumor fibroso solitario y la fibromatosis son tumores que
afectan a la serosa gastrica o se localizan en el epiplon, el me-
senterio, y son extremadamente raros como tumores intramu-
rales como es el caso de los TMI @9, La ausencia de infiltracion
inflamatoria linfoplasmatica prominente, la positividad para
CD34 y beta-catenina (fibromatosis) y la negatividad para ALK
ayudaron a excluir estos diagnosticos diferenciales. En el pre-
sente caso, si bien se pudo observar vasos hemangiopericiticos,
la localizacion tumoral fue submucosa transmural y, mediante
inmunohistoquimica, se establecié negatividad para el CD34,
descartando asi un TFS. La presencia de fibrosis fue minima
en nuestro caso, por lo que morfolégicamente se descarté una
fibromatosis.

Por Gltimo, un tumor muy poco frecuente en el estomago, que
puede tener un fondo inflamatorio, es el sarcoma folicular de
células dendriticas @. Un panel inmunohistoquimico que in-
cluya CD21, CD23, CD35 y ALK deberia permitir distinguir este
tumor del TMI, pero en este caso, la ausencia de atipia celular
marcada excluyé esta posibilidad diagnostica.

Aunque la mayoria de TMI son benignos, requieren reseccion
quirrgica completa, ya que son propensos a la recurrencia lo-
cal y a las metastasis en muy raras ocasiones. No obstante,
las opciones son limitadas para pacientes en los que el tumor
es irresecable y/o la enfermedad es avanzada, aunque existe
un reporte de TMI gastrointestinal pequeno que fue tratado a
base de antiinflamatorios no esteroidales con resultados satis-
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CONCLUSIONES
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Reporte de caso

Procedimiento quirurgico simil exit (similar extra
utero intrapartum treatment) para gastrosquisis

Surgical procedure simil exit (similar extra utero
intrapartum treatment) for gastroschisis
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RESUMEN

INTRODUCCION: La gastrosquisis, defecto de la pared abdominal del feto, expone las visceras al ex-
terior. La incidencia ha ido en aumento y se estima 1 por cada 10 000 nacidos vivos. Se desconoce la
etiologia. Para su diagndstico se utiliza un marcador sérico alfafetoproteina y la ecografia; esta ultima
es la mas sensible y especifica. El tratamiento es quirlrgico, tres tipos de procedimiento: inmediato,
diferido mediante silo y SIMIL EXIT. El objetivo del presente caso es exponer la técnica de SIMIL EXIT,
que se llevo a cabo en el Hospital General Isidro Ayora. Es la primera ocasion que se realiza esta técnica
en nuestra casa de salud. Recién nacido de madre primigesta de 17 afos, de zona rural, area minera
y agricola; conoce de embarazo a las 20 semanas, oculta hasta las 30 semanas, primera ecografia a
las 33 semanas y se reporta gastrosquisis, es hospitalizada, se programa técnica de SIMIL EXIT a las 34
semanas. A los tres dias de hospitalizacion, se realiza cesarea de emergencia por inicio de trabajo de
parto y se adelanta procedimiento. RN de sexo masculino, permaneci6 hospitalizado durante 29 dias,
en ventilacion mecanica durante 4 dias, se inici6 alimentacion al quinto dia. Presento sepsis tardia
asociada a catéter central. CONCLUSIONES: Con esta técnica, es posible disminuir la morbimortalidad
perinatal, acortar la estancia hospitalaria, el tiempo de permanencia en ventilacion mecanica cuando
lo amerite y el inicio temprano de la alimentacion.

ABSTRACT

INTRODUCTION: Gastroschisis, a defect in the abdominal wall of the fetus, exposes the viscera to the
outside. The incidence has been increasing, estimating 1 per 10,000 live births. The etiology is unknown.
Diagnosis uses a serum alpha feto protein marker and ultrasound, the latter being the most sensitive
and specific. The treatment is surgical, three types of procedure: immediate, deferred through Silo
and SIMIL EXIT. The objective of this case is to present the SIMIL EXIT technique that was carried out at
the Isidro Ayora General Hospital, being the first time that this technique is carried out in our health
center. Newborn of a 17-year-old first-pregnancy mother, from a rural area, mining and agricultural
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area, known of pregnancy at 20 weeks, hidden until 30 weeks, first ultrasound at 33 weeks, reporting
gastroschisis, hospitalized, the SIMIL EXIT technique is scheduled at 34 weeks, three days after hospi-
talization, an emergency cesarean section is performed due to the onset of labor and the procedure
is advanced. He remained hospitalized for 29 days, on mechanical ventilation for 4 days, feeding was
started on the 5th day. | present late sepsis associated with a central catheter. CONCLUSIONS: With this
technique it is possible to reduce perinatal morbidity and mortality, shorten the hospital stay, the time
spent on mechanical ventilation when warranted, and the early initiation of feeding.

INTRODUCCION

Los dos principales defectos congénitos de la pared abdominal
son el onfalocele y la gastrosquisis. A pesar de que en ocasiones
se consideran juntos, son entidades distintas e independientes (.

La gastrosquisis es un defecto congénito de la pared abdomi-
nal anterior del feto, que compromete todo el espesor parietal
produciendo evisceracion de diferentes 6rganos abdominales,
principalmente asas intestinales ?. Se puede estratificar en gas-
trosquisis simples o complejas seglin se presencie o no complica-
ciones intestinales, tales como atresia, isquemia, perforacion ®.

La incidencia en la Gltima década, a nivel mundial, ha ido en
aumento, reportandose entre 4 a 5 casos de cada 10 000 recién
nacidos vivos ®. En cuanto a la incidencia de casos en el Ecua-
dor, se ha podido evidenciar un aumento en el nimero de egre-
sos hospitalarios, que alcanzan los 52 pacientes en el afio 2010,
85 en el 2012 y los 112 en el afo 2015 @, El parto prematuro es
mas frecuente en este grupo de recién nacidos en comparacion
a aquellos que no presentan defectos en la pared abdominal
™. Se han descrito algunos factores de riesgo para desarrollar
malformaciones congénitas en la pared abdominal, dentro de
las cuales podemos nombrar: primigestas, menores de 20 anos,
fumar tabaco, consumo de cocaina, metanfetaminas, uso de
medicamentos para la depresion y, recientemente, se ha des-
crito la utilizacion de pesticidas como la atrazina ©.

Se desconoce la etiologia de la misma, sin embargo, se consi-
dera que se debe a una alteracién en el proceso de desarrollo
embriologico de la pared abdominal (. A la cuarta semana de
gestacion, el crecimiento del embrion causa plegamiento cefa-
locaudal y medio lateral. En la sexta semana, el crecimiento de
las visceras abdominales induce herniacion del intestino medio
al cordon umbilical, y se produce la elongacion y rotacion del
intestino medio en las 4 semanas siguientes; finalmente, a las
10 semanas, el intestino medio regresa a la cavidad abdominal.
Un defecto de la pared implicaria una interrupcion de estos pro-
cesos embriologicos, actualmente se acepta alteracion en los
pliegues corporales ventrales debido a una falta de migracion
de los pliegues laterales, principalmente del lado derecho ©).

El diagndstico prenatal se realiza mediante ecografia antes de
las 24 semanas de embarazo. También se ha propuesto la deter-
minacion de marcadores bioquimicos en sangre materna, pues,
en el primer o segundo trimestre de embarazo, permite exami-
nar a las mujeres con mayor riesgo de alteraciones .

El tratamiento de la gastrosquisis va a ser quirtrgico para intro-
ducir las visceras, cerrar la fascia y piel. Se han propuesto tres
técnicas quirlrgicas:

Cierre primario: se realiza a las pocas horas del nacimiento,
es llevado a cabo en quirdfano bajo anestesia general; sin em-
bargo, se realiza cuando la cantidad de intestino herniado es
pequena ©),

Cierre diferido o silo: se utiliza cuando el paciente no esta lo
suficientemente estable para intentar una reparacion primaria
©., Se colocan las asas intestinales en un silo, un dispositivo de
plastico de forma cilindrica con un anillo de base en la cual se
introduce el defecto; el extremo libre se sujeta a una cinta
umbilical donde se ejerce presion permitiendo resolver el pro-
blema en 3 a 5 dias .

Técnica SIMIL- EXIT (Similar Extra Utero Intrapartum Treat-
ment), que es mas utilizada en paises latinoamericanos, es
una practica multidisciplinaria que requiere la coordinacion
simultanea de obstetras, cirujanos pediatras, anestesiologos y
neonatdlogos en la sala de parto, cuyos roles individuales son
importantes, pero cuya actuacion combinada permite asegurar
el éxito del procedimiento y evolucion del paciente.

Descripcion de la técnica: se planifica la finalizacion del em-
barazo por cesarea, la anestesia que se utilizara en la madre
sera raquidea, y luego se apoyara con una mascara de oxigeno.
La incision que se realiza en la pared materna debe dejar un
espacio suficiente para que la salida del feto sea lo menos trau-
matico posible.

Una vez obtenido el producto, se mantiene la circulacion fe-
toplacentaria que garantiza la oxigenacion del recién nacido
mientras se realiza procedimiento de reduccion de las visceras
herniadas. Primero, se reduce el colon, dirigiéndose al sector
izquierdo del abdomen, por ultimo, se introduce el intestino
delgado, que se acomodara en el sector derecho del abdomen.
En tanto se ejecuta este procedimiento, el neonatélogo se man-
tendra atento a la aspiracion suave de material entérico que
pudiera salir por la boca, evitando instrumentaciones enérgicas
que pudieran desencadenar el llanto antes de la reduccion vis-
ceral. Si la curvatura mayor del estdmago estuviera herniada, su
introduccion debera preceder a los anteriores.

El cordon se clampea cuando cese el pulso o cuando se consiga
la reduccion. Una vez ocurrido esto, el neonatélogo comenzara
su rapida asistencia introduciendo una sonda gruesa que permi-
tira mantener el reposo del tubo digestivo hasta la recuperacion
espontanea del transito. Finalmente, la Gltima parte se comple-
ta en la cuna de calor radiante con la infiltracion anestésica de
la pared y plastia de esta ™.
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Presentacion del caso clinico

Se presenta la historia de un recién nacido (RN) de sexo mascu-
lino, de 35 semanas de edad gestacional segin Capurro, produc-
to de primera gesta, madre adolescente, embarazo no planifi-
cado, mal controlado, con un primer chequeo a las 20 semanas
de edad gestacional, por fecha de Gltima menstruacion (FUM),
y un segundo chequeo a las 30 semanas por FUM. Durante ese
tiempo, se automedico hierro y oculté su embarazo. A las 33
semanas de edad gestacional, acudio a realizarse su primera
ecografia, de forma particular, en clinica de Yantzaza, donde
indicaron diagnodstico ecografico de gastrosquisis (Imagen 1) y
sugirieron acuda a hospital de localidad; pero gestante decide
viajar a Loja y repetir ecografia, se corrobora el diagnostico
de defecto de pared abdominal mas embarazo de 33 semanas
(Imagen 2).

Acudioé a Hospital Isidro Ayora con resultados ecograficos y se
ingreso por el servicio de Emergencia; al llegar, presentaba in-
feccion de vias urinarias y se indicé tratamiento antibioticote-
rapia. Se coloco primera dosis de maduracion pulmonar y se
interconsulta al servicio de neonatologia y cirugia pediatrica;
respaldandose en protocolos, se programd realizar cesarea al
cumplir las 34 semanas EG y técnica de SIMIL-EXIT. No obstante,
24 horas antes de cesarea planificada, servicio de G-O comu-
nican que materna presenta actividad uterina, tacto vaginal:
B:40% D:6 cm, con dos dosis de maduracion pulmonar. Se realizd
cesarea de emergencia y procedimiento quirirgico emergente
previamente planificado.

Se obtiene RN Unico vivo de 35 S segun Capurro, APGAR 9-10 al
1.y 5.° min, liquido amnidtico meconial moderado (++/+++).
El peso al nacimiento, 2075 gr (percentil 10-50), talla 43 cm
(percentil 10-50), perimetro cefalico 31 cm (percentil 10-50),
en seguida es cubierto con mantas estériles para conservar ca-
lor, manteniéndose circulacion placentaria, no se estimula llan-
to para evitar distension de asas intestinales. Permanece des-
pierto, rosado, frecuencias cardiacas y respiratorias adecuadas.
De forma inmediata, el cirujano pediatra procede a reduccion
de asas intestinales a través de defecto de la pared abdominal
en piernas de la madre, con la técnica antes descrita. Existe
desprendimiento de placenta y cordon umbilical sin latido, por
lo que se procede a clampeo y se traslada al recién nacido a
termocuna para terminar cierre del defecto; es necesario co-
locacion de sonda orogastrica N*10 y posterior intubacion del
paciente para completar reduccion de asas intestinales. Como
complicacion urgente, se evidencio perforacion de ileon ter-
minal de serosa, muscular y mucosa, por lo que se procedio a
rafia con seda 4-0 mediante puntos invaginantes. Colocacion de
anestesia local infiltrativa con lidocaina en pared abdominal y
cierre primario en un solo plano con vicryl 1-0.

Hallazgos

Al examen fisico, el RN presentaba abdomen excavado, pre-
sencia de asas intestinales expuestas en region para umbilical
derecha, acartonadas, impregnadas de meconio, mal perfun-
didas, color violaceo (Imagen 3); posterior a reduccion, reco-
bran coloracion, con buena perfusion (Imagen 4). Presencia de
defecto pared abdominal en region paraumbilical derecha de
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aproximadamente 2,5 cm de diametro, sin evidencia de exposi-
cion de visceras macizas. El resto del examen fisico, sin hallaz-
gos patolodgicos.

Evolucion

Terminado el procedimiento, se pasé RN a UCIN para manejo
integral. Se efectlio radiografia de torax y abdomen (Imagen
5) sin mostrar lesiones en parénquima pulmonar, a nivel intes-
tinal sin patron gaseoso. A las 6 horas de vida del paciente, se
realizaron examenes de laboratorio iniciales, evidenciandose
IL-6 valor normal, formula leucocitaria, plaquetas, hematocrito
en valores normales, datos de hipocalcemia que requirio tera-
péutica de correccion, gasometria arterial con equilibrio aci-
do base con datos de hiperoxemia, modificandose parametros
ventilatorios (Tabla 1). Se inici6 antibioticoterapia de primera
linea (Ampicilina mas Gentamicina) previa toma de hemoculti-
vos, con control infeccioso y metabdlico a las 72 horas de vida
sin datos de infeccion y valores metabdlicos dentro de parame-
tros normales; se receptan hemocultivos de ingreso, reportan
sin crecimiento bacteriano. Se finaliza antibioticoterapia a los
7 dias de vida.

A los 15 dias de vida, se evidencia signos de alarma (edema
y eritema) en punto de insercion de catéter epicutaneo, mas
datos de compromiso clinico, fiebre e hipoactividad. Ante sos-
pecha de cuadro de sepsis tardia, se inicia esquema antibio-
tico de amplia cobertura (Meropenem-Vancomicina), se reali-
z6 hemocultivo y retrocultivo, se retira epicutaneo y se envia
muestra de punta de catéter, los cuales reportan crecimiento
de Staphylococcus Epidermidis Meticilino Resistente. En mane-
jo conjunto con infectologia, se retira meropenem y continla
Vancomicina hasta completar 7 dias. Se toman nuevos hemocul-
tivos de control que se reportan negativos.

Permanecio en ventilacion mecanica con necesidad de parame-
tros bajos, es extubado al cuarto dia sin complicaciones y pasa
a canula nasal de bajo flujo por 4 dias.

En su parte digestiva: se inicia NPT al segundo dia de vida, la
cual se mantuvo por 15 dias hasta lograr ingesta enteral ade-
cuada. Se inicia alimentacion enteral al quinto dia de vida con
incrementos progresivos, a las 48 horas presenta residuo gastri-
co contenido bilioso, se pauta ayuno por 3 dias. Sin datos de
alarma abdominal, se reinicia alimentacion, tolera adecuada-
mente los incrementos paulatinos hasta recibir seno materno
por succion a libre demanda sin complicaciones, recibe apoyo
de probioticos al décimo dia de vida indicado en protocolos,
realiza gasto fecal de caracteristicas normales al quinto dia de
vida tras estimulacion rectal sutil, radiografia con patron gaseo-
so normal (Imagen 6).

En su parte neurologica, a las 48 horas de vida, se realizo ECT,
se report6 hemorragia de la matriz germinal Gl, con ECT nor-
mal, activo, reactivo con reflejos presentes con relacion ade-
cuada al entorno hasta su alta.

En su parte hemodinamica, se mantuvo estable sin necesidad de
inotroépicos, se trasfundid por una ocasion por Hto de 32% con
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Hto de control 40%. Se completd estudios con ecocardiograma,
el cual se reporta sin patologia.

En su parte metabdlica, a su ingreso, con hipocalcemia, se inicia
aporte exdgeno del mismo, con examenes de control normales.
Sin alteraciones ionicas, funcion hepatica conservada.

Permanecio hospitalizado durante 29 dias y es dado de alta con
buena tolerancia oral y deposicion espontanea; se mantendra
en controles y seguimiento por parte de servicio de pediatria y
cirugia pediatrica.

DISCUSION

La incidencia en los Ultimos afnos ha ido en aumento siendo mas
frecuente en mujeres primigestas, con edades inferiores a los
20 anos @, En un estudio realizado en México, donde se evalua-
ron 34 neonatos con gastrosquisis, el 56% fueron de sexo mascu-
lino y el 44% de sexo femenino ?. En nuestro caso, la madre era
adolescente con condiciones socioecondémicas bajas, proceden-
te de una zona minera y agricola, lo cual coincide con estudios
que senalan que los factores geograficos y sociales intervienen
en el aparecimiento del defecto.

Para el diagnostico, se utiliza tanto marcadores serologicos ma-
ternos como estudios de imagen. Dentro de los primeros, encon-
tramos alfafetoproteina (AFP), y se ha podido detectar niveles
elevados de esta. Ecografia fetal tiene una especificidad del
95% para el diagnostico de la misma ©@. En el presente caso, no
se utilizé el marcador sérico, sin embargo, paciente presento
examen de imagen en donde se corroboro el diagnostico de gas-
trosquisis.

En lo referente al tipo de parto que se debe de realizar ante
el diagnodstico de esta patologia, la mayoria de estudios indi-
can parto por cesarea para evitar el riesgo de dafo intestinal
durante el parto, asi como el riesgo infeccioso que supone la
exposicion de las asas intestinales a la flora bacteriana vaginal
®, En caso de estudio, se determino parto por cesarea electi-
va para minimizar los riesgos de dafos a nivel intestinal, como
infeccion.

En cuanto al tratamiento, existe consenso en que el procedi-
miento ideal es el cierre primario del defecto, utilizando una de
las tres técnicas que en la actualidad existen: cierre primario,
cierre diferido mediante silo y la técnica SIMIL- EXIT (Similar
Extra Utero Intrapartum Treatment), que es mas utilizada en
paises latinoamericanos.

En estudio realizado en el Hospital Alfredo Van Grieken de Ve-
nezuela, se comparé la eficacia de las tres técnicas quirtrgicas
y se logré concluir que el promedio de inicio de la alimentacion
oral con la técnica SIMIL EXIT fue 3.7 dias; con el cierre pri-
mario, 6 dias, y con el cierre diferido no se logré establecer
debido a que no se pudo iniciar alimentacion por muerte de los
pacientes.

En cuanto al tiempo de hospitalizacion, con la técnica de SIMIL
EXIT, fue de 10 dias en comparacion con los 15 dias; y cierre
diferido, 15 dias (9). Por lo que queda demostrado que el riesgo
de morbimortalidad con esta técnica es mucho mas bajo a di-
ferencia del resto de procedimientos. Cisneros, en su estudio,
concluye que los pacientes manejados con la técnica SIMIL EXIT
tienen mayor sobrevida, menor uso de ventilacion mecanica,
inicio temprano de la via enteral, pocas complicaciones y me-
joras en la sobrevida de los pacientes (. En nuestro caso, se
logro inicio temprano de alimentacion enteral con progresion
lenta, tiempo de hospitalizacion corto, minimas complicaciones
durante su evolucion, lo cual se correlaciona con los estudios
antes sefalados.

CONCLUSION

La técnica SIMIL EXIT es un procedimiento muy beneficioso, sim-
ple y sencillo de realizar, que minimiza el tiempo de demora
entre el nacimiento y la resolucién quirirgica. Esto permite no
solo disminuir la morbilidad y mortalidad perinatal, sino la ins-
tauracion temprana de alimentacion enteral, y asi se acorta el
tiempo de hospitalizacion.
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Este trabajo pretende dar a conocer las experiencias de médicos y
trabajadores de la salud cuando la enfermedad aparece en Loja, y
en donde se usa el término bubodnica como similar al de peste que
fuera conocida y temida en Europa durante varios siglos; en el siglo
XIV asolod a la cuarta parte de la poblacion europea.

La bubonica o la Peste, es una enfermedad infecciosa, epidémica y
altamente contagiosa provocada por el bacilo Yersin Kitasato, que
son los nombres de los dos cientificos que lo descubrieron: Alexan-
der Yersin, médico bacteridlogo Suizo-francés, y Kitasato, japonés;
ahora conocida como “pasteurella pestis”. La Peste bubodnica es
una enfermedad originaria de la India, en donde en 1896, causo la
muerte de ocho millones de personas V). Se distinguen tres formas:
la bubonica que presenta sintomas de infeccion con fiebre, vomi-
to, diarrea, sopor comatoso y el tipico bubon, o inflamacion de un
ganglio correspondiente; la localizacion de los bubones se hace, en
especial, en axila, ingle y cuello, dependiente de la proximidad a la
picadura, por ello es mas frecuente en la ingle, en los adultos y las
otras en los nifios. Una segunda forma es la neumonica en la que,
a mas de lo anotado, se agrega inflamacion pulmonar o neumonia;
y la septicémica, que es mortal y conocida también como “tifosa”
que se acompafha de hemorragias de las mucosas y por lo mismo
epistaxis, melenas, hematemesis, asi como trombosis que llevan a
la gangrena, iniciandose con falla circulatoria en las extremidades
que adoptan una coloracion amoratada que fue el signo que le dio
el nombre de “peste negra” @.

La Peste llegd desde Asia a Europa, y de esta a América por 1900,
a través de las ratas que habitaban los barcos mercantes, produ-
ciéndose una epidemia en USA por 1925; desde aqui se propaga a
Suramérica, y en especial, para nosotros, al Pert, donde por mucho
tiempo, quiza hasta la actualidad es endémica .

Segn “El Municipio” @, 6rgano de difusion del Cabildo lojano, la
presencia de la bubdnica en Loja habria ocurrido entre 1920 o 1921
cuando asi lo detecta la Direccion de Sanidad del Litoral y, al pa-
recer por ello se organiza la Direccion Zonal con sede en Cuenca y
que abarca a Loja.

A E-mail: fpaguirrea@hotmail.es
(@ orcip iD: 0009-0007-4351-262%
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Sin embargo, un dato mas fidedigno es el del 26 de septiembre de
1926, publicado por “El Periodico” ®), que lo edita Jorge E. Castillo
que afirma haber aparecido en Loja en la parroquia de Gonzanama,
en Nambacola, especificamente en el punto denominado Sacairo;
asi lo cuenta, dice que por tal causa ha muerto una sirvienta de
Isaias Chamba en Llaulle, asi como que un hijo de Eudoro Cabrera'y
la esposa de Rubén Herrera se hallan agonicos.

Estos hechos, sin duda, motivan la preocupacion de las autoridades
sanitarias de la ciudad, con la finalidad de dar solucion a la proble-
matica. Asi, desde enero de 1930 la Organizacion Sanitaria de la
provincia trabaja contra la bubonica y lo hace en asocio con mé-
dicos del norte peruano. El principal de Loja es el doctor Luis Cle-
mente Cueva y, entre los médicos del Per(, se encuentra el doctor
Amador Loaiza, lojano residente en Piura, desde hace muchos anos.
Los datos periodisticos © dan cuenta de que, en junio de 1930, los
doctores Luis Clemente Cueva y Leon Pacifico Nifez se involucran
en el tema sanitario y como parte de su formacion acuden a Guaya-
quil en donde se dicta un curso intensivo de expertos en Tifoidea,
que también es una enfermedad infecciosa, epidémica y de gran
mortalidad, y cuyas medidas terapéuticas servirian para el trata-
miento de la bubdnica.

El doctor Cueva en 1930 es delegado de sanidad provincial, depen-
diente de la zona Austral, dirigida por el Dr. Luis C. Jaramillo y con
quien trabajan, desde enero, en una campana antipestosa. El Dr.
NUfez Cafadas es vocal del Consejo Municipal a la Junta Provincial
de Asistencia Publica, desde agosto de 1929, afio en el cual regresa
a Loja, luego de su graduacion como médico en Cuenca.

Para septiembre de 1930, se confirma la presencia de “peste negra”
en la frontera con el Pert y al parecer, sin mayor contaminacion
de la poblacion lojana. Pero en octubre de 1931 la situacion es
diferente, la bubdnica ha llegado a la poblacion de La Paz, que co-
rresponde a lo que actualmente es Quilanga, y ademas, se disemina
a los valles de Piscobamba y Catamayo en la parte sub-oriental, sin
que haya preocupacion de la Direccion Zonal de Sanidad, por lo que
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se pide atencion al gobierno central y se sugiere la separacion de
Loja de la dependencia que actua desde Cuenca, creando un esta-
blecimiento de un organismo propio dirigido por la Delegacion de
Sanidad y de acuerdo con la Oficina de Higiene Municipal.

El 13 de octubre de 1931 se informa que desde el 7 de septiembre
se presentaron casos sospechosos de bubonica en La Paz, sitio Nai-
muro, por lo que acude el inspector Pablo Alvarado, hace inspec-
cion, desinfeccion y envenenamiento; el envenenamiento se refiere
a poner veneno para ratas y piojos de una casa abandonada donde
habrian ocurrido tres casos fatales originados por una mujer llama-
da Matilde procedente de la poblacion de Socchabamba, en el Perd,
quien habiase hospedado en dicha casa.

Alvarado procede a vacunar a la poblacion con Linfa Haffkine a
114 personas. La linfa Haffkine es un preparado especifico para la
bubodnica y su nombre se debe al cientifico Waldemar Haffkine, bac-
teriologo judio-ruso que creo las primeras vacunas contra el colera
y la peste, mediante trabajos realizados en la India @.

El dia 9 de septiembre se presenta un nuevo caso, Alvarado se tras-
lada y da atencion, se trata de neumonia pestosa, vuelve a La Pazy
hace visitas domiciliarias; el dia 12 de septiembre se presenta otro
caso que Alvarado atiende y fatalmente, se contagia; fallece el dia
15 de septiembre. El doctor NUnez, que tenia orden de atenderlo se
regreso6 del camino al tener noticia del fallecimiento.

Como continta presentandose casos en Pachimine, Surapu, Tuboro
y la poblacion de La Paz, se dispone al doctor Ledn Pacifico Nuiez,
médico residente en Cariamanga, que se traslade a dichos sitios
para el combate a la enfermedad. De la misma manera se solicita
el traslado al inspector Segundo Mena que trabaja en Amaluza. El
equipo médico llega a La Paz el 19 de septiembre, en la noche y
empiezan su trabajo, para ello se ha agregado el inspector Eloy
Guarderas, que reemplaza a Alvarado. Al siguiente dia se sabe de su
magnifico desempefio; reportan haber atendido 4 casos de peste,
3 de ellos de forma neumoénica y uno de bubénica que fatalmente
perecen; el tratamiento se hace aplicando suero de Yersin, un pre-
parado con anticuerpos, obtenido de la inmunizacion de conejos vy,
la vacuna con linfa de Haffkine. Segln la informacion se vacunaron
a 600 personas y se aplico suero a 80. Ademas, se hace prevencion
mediante la desratizacion de al menos cinco casas, y la inhumacion
de cadaveres en forma inmediata, es decir, evitando los velorios.
Todos los Utiles pertenecientes a los fallecidos se incineran y se
establecio un cementerio en un sitio mas apartado de la poblacion.
Como parte de estas medidas preventivas se procede también a la
eliminacion de cuyes, que cumplen la misma funcion negativa de
las ratas, lo que provoca reaccion de la poblacion, que no compren-
de el objetivo. Ademas, se procede a declarar en cuarentena a la
poblacion de la Paz. El término de cuarentena se refiere al aisla-
miento de las personas contagiadas durante cuarenta dias, debido
a que el desarrollo de la peste, desde su contagio hasta su supervi-
vencia, o muerte dura 39 dias.

La Paz es cercada, es decir, se prohibe la movilizacion de sus habi-
tantes y se ordena a los tenientes politicos respectivos, impedir la
entrada de personas a Gonzanama y Valladolid, hoy Malacatos, para
evitar la propagacion de la epidemia que, al parecer, se controla
hasta el dia 24, en que se registra el ultimo fallecimiento y que
fuera el de la sefora Ignacia Torres y la evidencia de no aparecer
nuevos casos.

Sin embargo, en dias posteriores se presentan casos en las hacien-
das de Tuburo, Cangopita, Santa Rosa, La Palma, El Ingenio y Ta-

blon, aledanas a la zona de epidemia inicial, y por lo que el mismo
equipo se dirige a tales poblaciones; proceden a la desratizacion y
“descuyizacion” asi como vacunacion de cuantas personas encuen-
tran. Es en esta labor que la enfermedad sorprende al doctor NUiez
y el inspector Mena, quienes permanecen por cuatro dias en mal es-
tado de salud. Por ventura, logran sobrevivir, gracias al tratamiento
que ellos mismo se aplican con suero de Yersin.

Las medidas preventivas producen la reaccion de las poblaciones
por la eliminacion de los cuyes, especialmente. Se suma la inter-
vencion del curandero Pedro Chamba quien convence a los mora-
dores del peligro mortal de la vacunacion, lo que ocasiona acciones
hostiles contra los sanitarios a quienes se agrede de palabra y se
niega proporcionarles alimentacion. Eliseo Ochoa uno de los ata-
cantes debio ser sometido por la policia rural. Hechos estos que
dan cuenta de lo dificil de manejar una epidemia como la presente
y que las labores no solo se refieren a lo estrictamente médico sino
a lo social y comunitario.

Una de las dificultades en el manejo de esta epidemia es la de con-
tar con los insumos necesarios que, al parecer, no fueron suficientes
ni oportunos por derivarse de Cuenca. Esto llevo al Cabildo, en oc-
tubre de 1931, a pedir al gobierno central la creacion de la Cuarta
Zona de Sanidad ubicada en la provincia de Loja. Como una muestra
de la capacidad de los profesionales lojanos para esta implementa-
cion el 15 de febrero de 1931, el Municipio hace conocer de la feli-
citacion que hace la Zonal 3 a esta ciudad por el trabajo que como
delegado hace el doctor Luis C. Cuerva, y la decision del Municipio
para crear un presupuesto y la organizacion de la Oficina de Higie-
ne Municipal que se adapta a la Ley de Régimen Municipal, y cuya
direccion se encarga al doctor Manuel Salvador Unda. El equipo de
esta oficina se organiza con un médico, cuatro inspectores, uno de
higiene urbana, otro de higiene alimenticia, otro vacunador, y el
secretario amanuense, asi como un jefe de cuadrillas.

En los meses siguientes continua la lucha contra la bubénica espe-
cialmente en manos del doctor Nuiez que es médico de salubridad
y al que se agrega el doctor Alfonso Punin que llega a Loja proce-
dente de Celica en donde estuviera trabajando.

Como parte de la campana se conoce que el doctor Leon Pacifico
NUfez sigue haciendo su trabajo preventivo al menos hasta el 28
de agosto de 1932 en que retorna a la ciudad después de una larga
recorrida por el sur, en donde ha vacunado 600 personas y ha des-
ratizado la zona, para combatir la bubonica, y con lo cual la peste
bubdnica habria dejado de ser un problema epidémico.

Durante los siguientes afos, no se conoce de su presencia a no ser
por marzo de 1935, cuando el inspector de sanidad Sr. Eloy Guarde-
ras, informa sobre casos de bubdnica en Sacairo, Celica, reportando
que hay pacientes que tienen hinchazones en la garanta, las axilas
o las ingles, que podrian corresponder a bubénica, y que debieron
ser valorados por los médicos de sanidad.

Casos esporadicos se veran por noviembre de 1945 cuando el doctor
Segundo Montero Carrion es jefe provincial de Sanidad e informa
sobre la Campafna Antipestosa, en especial de la Brigada en Las
Pitas, sabiéndose de la existencia de un enfermo aislado y atendido
por el doctor Alfonso Punin, médico del Pabellon de Aislamiento.
En diciembre de este mismo afo se habria presentado un caso en la
Escuela Miguel Riofrio que el jefe de la Campaia Nacional Antipes-
tosa minimiza y afirma no constituir peligro, posiblemente porque
la poblacion se ha inmunizado y los casos son muy aislados.
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Esta realidad de anos pasados, casi un siglo, nos da cuenta de la alto la heroicidad de sus acciones e incluso del martirio como en el
vocacion de médicos e inspectores sanitarios que los llevaron a en- caso del inspector Pablo Alvarado, el inspector Segundo Mena y el
tregarse, y al sacrificio por la comunidad para velar por ella, incluso doctor Ledn Pacifico NUnez a quienes, mediante estas pocas lineas,
recibiendo agresiones de los propios beneficiarios, que pone muy en se trata de rendir pleitesia.

BIBLIOGRAFIA
1. Revista Chilena de Infectologia. “Los infortunios de Waldemar Haffkin.

2. Manual MSD. Haffkine Waldemar, bacteriologo judio-ruso, creo las primeras vacunas contra el colera y la peste. La
peste es “Yersinia pestis”, una bacteria gran negativa trasmitida por las pulgas de animales como roedores, en espe-
cial las ratas.

3. Medline Plus. La peste lleg6 a América en 1900 desde Europa con las ratas de los barcos mercantes. Fue una epidemia
en USA hasta 1925. La trasmision se hace, ademas, por ratones, ardillas, conejos, perros y gatos. Hay tres formas;
bubdnica, neumonica y septicemia. Hasta la actualidad es endémica en el Peru. El suero Yersenia es una solucion con
anticuerpos obtenido de la inmunizacion a conejos.

4.  “El Municipio Lojano”:

a. 18 de agosto de 1929. El Municipio nombra al Dr. Ledn Pacifico NUiiez vocal delegado del I. Concejo Cantonal ante
la Junta Provincial de Asistencia Publica.
b. 26 de septiembre 1929. Hay bubonica en Gonzanama, Nambacola en el punto Sacairo.

5.  “El Periddico”: 25 de septiembre de 1927. Parte a Cuenca Leon Pacifico Nifiez, quien estudia medicina en esa ciudad.

1929. Llega de Cuenca el Dr. Ledn Pacifico NUiez Canadas.

6. “Floracion”;

a. 3 de noviembre de 1929. El doctor Leodn Pacifico NUnez, joven y competente galeno graduado en la Universidad del

Azuay instalara el 9 de este mes la botica “Filantropica”.

b. 8 de junio de 1930. Parten a Guayaquil los doctores Luis Cueva, delegado de sanidad de la provincia, y Leon P.
NUnez, para asistir al Curso Intensivo de Sanidad, dirigido por expertos en Tifoidea.

c. 3 de agosto de 1930. El doctor Luis C. Cueva es el delegado de Sanidad Provincial, y se encuentra organizando la
campana anti pestosa con el Dr. Luis C. Jaramillo que es el director de la Zona Austral, con sede en Cuenca.

d. 4 de septiembre de 1930. Se confirma la presencia de peste negra en la frontera.

e. 8 de septiembre de 1930, desde enero de 1930, la Organizacion Sanitaria de la Provincia trabaja contra la bubéni-
ca, el principal es el Dr. Luis Clemente Cueva que hace investigaciones técnicas en asocio con los vecinos del Perd.
25 de enero de 1931, llega de Cariamanga el Dr. Ledn P. NUnez.

f. 12 de octubre de 1931. “El Municipio Lojano” Manifiesto a la Nacion. Sobre la presencia desde hace 10 afos de la
bubdnica en Loja detectada por la Direccion de Sanidad del Litoral.

g. 13 de octubre de 1931. Labores de la Delegacion de Sanidad Provincial para combatir el Gltimo brote de Peste
Negra.

h. 7 de septiembre de 1931. Hay casos sospechosos en La Paz sitio Naimuro, acude el inspector Pablo Alvarado.

i. 12 de septiembre de 1931. Se presenta otro caso de bubdnica, que Pablo Alvarado atiende y fatalmente, se con-
tagia, y fallece el dia 15. Hay otros casos en Panchimine, Surapu, Tuburo. Se ordena al doctor Nufez, residente en
Cariamanga se traslade a La Paz, igual al inspector (Segundo) Mena de Amaluza y a Eloy Guarderas.

j. 24 de septiembre fallece Ignacia Torres, Ultimo caso de peste en La Paz. Se presentan nuevos casos en las hacien-
das de Tuburo, Cangopita, Sta. Rosa, La Palma, Ingenio y Tablén; la comision sale a esos lugares haciendo vacuna-
cion, envenenamiento, desratizacion, descuyizacion.

k. 21 de octubre 1931. “El Municipio Lojano” Frente a la epidemia de la peste bubonica y las inconveniencias de
depender de Cueca, pide al encargado del poder Ejecutivo la creacion de la 4ta. Zona de Sanidad en la provincia
de Loja.

16 de noviembre de 1931. Llega de Celica el Dr. Alfonso Punin miembro de la Sanidad Provincial.

m. 10 de noviembre de 1931. El doctor Nuiez sigue como médico de Salubridad y trabajando contra la bubdnica.

. 15 de febrero de 1931, se publica una comunicacion enviada por el delegado de Salud de esta Provincia doctor
Luis Cueva, del 9 de febrero en que la aprobacion, por parte del Municipio de Loja del presupuesto para la or-
ganizacion de la Oficina de Higiene Municipal. La oficina seglin la Ley de Régimen Municipal es responsable de la
Higiene local y se encarga su direccion al facultativo sefior doctor Manuel Salvador Unda.

0. 28 de agosto de 1932. El Dr. Leon Nufez después de una larga recorrida por el sur, regresa a Loja, ha vacunado 600
personas y ha desratizado la zona, para combatir la bubdnica.

p. 9 de marzo de 1935. Eloi Guarderas, |. de sanidad informa sobre casos de bubdnica en Sacairo, Celica, Los pacien-
tes tienen hinchazones en la garanta, axilas e ingles.

g. 21 de noviembre de 1945. EL Dr. Segundo Montero Carrion jefe provincial de Sanidad de Loja informa sobre la Cam-
pana Antipestosa, en especial de la Brigada en Las Pitas; el enfermo aislado y atendido por el Dr. Punin, médico del
Pabellon de Aislamiento, se encuentra mejor; no hay nuevos casos.

r. 20 de diciembre de 1945. Se pide medios de defensa de Loja contra la bubdnica. Hay un caso en la escuela Miguel
Riofrio; el Dr. Cornelio Saenz Vera, jefe de la Campaiia Nacional Antipestosa, minimiza el hecho y afirma no existir
peligro.

7. Revista chilena de infectologia. “Los infortunios de Waldemar Haffkin”).

=}

Como citar el presente articulo:
Aguirre P. La Bubodnica en Loja. Perspectiva. Indexia. Diciembre
2024.
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RESUMEN

La oncologia integrativa es un enfoque holistico del tratamiento del cancer, que combina terapias con-
vencionales con enfoques complementarios y alternativos para mejorar la calidad de vida del paciente
que atraviesa por esta enfermedad. El cannabis medicinal es una de las opciones mas investigadas y
utilizadas; a pesar de su legalizacion, alun es tema de debate en muchos paises. En esta publicacion
se busca reflejar mediante una revision bibliografica evidencias cientificas de los multiples componen-
tes de su extracto, siendo los mas conocidos el 9-tetrahidrocannabinol, de efectos psicoactivos, y el
cannabidiol, de efectos no psicoactivos, como estos interacttan con el sistema endocannabinoide de
mamiferos, que juega un papel en la regulacion de diversas funciones, incluyendo dolor, inflamacion,
apetito, estado de animo y suefo, lo que ha llevado al desarrollo de farmacos tanto sintéticos como de
extractos altamente purificados de la planta, con aprobacion de la Administracion de Alimentos y Medi-
camentos de los Estados Unidos para su uso en patologias especificas. Sin embargo, el uso potencial para
sintomatologia de la enfermedad oncoldgica, asi como efectos secundarios o secuelas del tratamiento,
lo hacen una herramienta de soporte para pacientes y supervivientes de cancer aceptable, de creciente
demanda, reflejada en el desarrollo de directrices internacionales que orientan al personal de salud en
cuanto a recomendaciones para el uso asertivo y responsable de esta planta milenaria.

PALABRAS CLAVE:
Oncologia integrativa,
cannabis, cannabinoides,
soporte, paliacion

SUMMARY

Integrative oncology is a holistic approach to cancer treatment that combines conventional therapies
with complementary and alternative approaches to improve the quality of life of the patient experi-
encing this disease. Medical cannabis is one of the most researched and used options, despite its legal-
ization still being a topic of debate in many countries. This publication seeks to reflect, through a bib-
liographic review, scientific evidence of the multiple components of its extract, the best known being
9-tetrahydrocannabinol with psychoactive effects and cannabidiol with non-psychoactive effects, how
these interact with the mammalian endocannabinoid system, which plays a role in regulating various
functions, including pain, inflammation, appetite, mood and sleep. Which has led to the development
of both synthetic drugs and highly purified extracts of the plant with approval from the United States
Food and Drug Administration for use in specific pathologies. However, the potential use for symptoms
of the oncological disease as well as side effects or sequelae of the treatment, make it an acceptable
support tool for cancer patients and survivors, with increasing demand, reflected in the development
of international guidelines that guide personnel of health regarding recommendations for the asser-
tive and responsible use of this ancient plant.

KEYWORDS:
Integrative Oncology,
Cannabis, Cannabinoids,
support, palliation
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INTRODUCCION

La medicina integrativa es un enfoque de terapias comple-
mentarias y alternativas para brindar una atencion integral a
los pacientes. Sus raices se remontan a las antiguas practicas,
como medicina china, el ayurveda y la medicina indigena ame-
ricana, asi como el enfoque holistico de la salud, considerando
la mente, el cuerpo y el espiritu como un todo. Su acreditacion
en Estados Unidos desde el aino de 1992 con la creacion de un
apartado de investigacion llamado Oficina de Medicina Alterna-
tiva, dependiente del Instituto Nacional de Salud, dio paso a
la investigacion y consecuente enfoque basado en evidencias.
Posteriormente, en 1998, se le otorga una posicion como de-
partamento independiente, cambiando su nominacion a Centro
Nacional de Medicina Complementaria y Alternativa, que per-
mitio el inicio de creacion de publicaciones y directrices, que
dieron lugar a la aceptacion de estas terapias. Finalmente, en
2014, el congreso renombra al Centro Nacional de Salud Com-
plementaria e Integrativa, como es conocido hasta la fecha,
proporcionando estudios de investigacion rigurosos, que agru-
pan estadisticas nacionales e internacionales del beneficio y
seguridad, que avalan el uso de la medicina complementaria '.

Por otra parte, la aplicacion de terapias complementarias en
el area oncoldgica ha ganado reconocimiento como una opcion
prometedora para mejorar la calidad de vida, el manejo de
los sintomas y la reduccion de los efectos secundarios del tra-
tamiento del cancer. Desde 1990 se han desarrollado centros
bimodales en conjunto con los tratamientos convencionales.
Con el establecimiento en 2003 de la Sociedad de Oncologia
Integrativa (SI0) (Estados Unidos), una organizacion profesio-
nal multidisciplinaria sin fines de lucro, el término “oncologia
integrativa” se legitimoé ain mas y comenzo a ser ampliamente
utilizado 2. Las directrices de practica clinica de SIO tienen
referencias en MedLine y estan publicadas en el sitio web del
Centro Nacional de Salud Complementaria e Integrativa de los
Institutos Nacionales de Salud. Estas guias integrales, basadas
en evidencia, tienen el objetivo de incorporar terapias com-
plementarias e inclusivas en la practica clinica de oncologia
convencional, las cuales estan disponibles sin costo alguno 3.

Desde el ano 1500 antes de Cristo, el cannabis ha sido des-
crito para variedad de dolencias, como dolor, inflamacion, es-
pasmos musculares y problemas digestivos. En el siglo XVIII,
Carolus Linnaeus cred un sistema formalizado de clasificacion
de organismos vivos basado en sus relaciones anatéomicas, que
conocemos como nomenclatura taxonomica. Historicamente,
el género Cannabis ha sido descrito de tres formas bajo este
sistema: Cannabis sativa, por C. Linnaeus en 1753; Cannabis in-
dica, por J.B. Lamarck en 1785; y Cannabis ruderalis, por D. E.
Janischewsky en 1924; derivadas estas clasificaciones taxono-
micas de caracteristicas fisicas, morfologicas, quimicas y datos
geograficos. Si bien los métodos morfologicos y fenotipicos han
tenido éxito para muchas especies, han resultado inadecuados
para resolver la clasificacion de ciertas especies, como el Can-
nabis. Sin embargo, el uso de herramientas y técnicas gené-
micas ha permitido a los investigadores identificar variaciones
genéticas, diferenciar entre especies y subespecies debido a la
polinizacion por el viento, la naturaleza heterocigdtica de las
plantas, actuales practicas de cultivo y una domesticacion in-
completa, junto con pedigries reproductivos mal rastreados. El
9-tetrahidrocannabinol (THC) es el principal cannabinoide psi-
coactivo a partir de las flores femeninas de la planta, aquellas
con menos de 0,3% de THC se clasifican como canamo, mientras
que las plantas que producen 0,3% o mas de THC se clasifican
como tipo droga sujeta a fiscalizacion 4. No obstante, la planta
produce mas de 120 tipos diferentes de cannabinoides.

Otros de ellos, importantes por su interés médico, son el can-
nabidiol (CBD), el cannabinol (CBN), el cannabicromeno (CBC)
y el cannabigerol (CBG), cada uno con efectos distintos descri-
tos, pero que, en conjunto con el compuesto aromatico basico
de las plantas llamado terpenos, como el mirceno, el limoneno,
el linalool, el beta-cariofileno y el pineno, hacen un “efecto
séquito”. El efecto séquito, también conocido como efecto en-
tourage, es una teoria que propone que los distintos compues-
tos presentes en la planta de cannabis, como cannabinoides,
terpenos y flavonoides, trabajan en conjunto para producir
efectos mas completos y potentes que cuando se consumen de
forma aislada, sin informacion concluyente hasta la fecha °.

"|I'IdICﬂ"

*Ruderalis”

Figura 1. Diferencias morfolégicas entre
variedades de especies de Cannabis sativa,
imagen de John M. McPartland. Investiga-
cion sobre cannabis y cannabinoides. Dec
2018.203-212. http://doi.org/10.1089/
can.2018.0039.
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El cannabis ha tenido una presencia intermitente en las farma-
copeas a lo largo de la historia. Las farmacopeas son publicadas
por autoridades sanitarias, como la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS) o la Agencia Europea de Medicamentos (EMA), y
son de obligado cumplimiento para los fabricantes, con el obje-
tivo de garantizar la calidad y seguridad de los medicamentos.

No fue sino hasta el siglo XIX que se incluyd en las farmacopeas
de varios paises, como Estados Unidos y Gran Bretafna ¢. Sin
embargo, en la década de 1920, se firmaron diferentes con-
venciones internacionales que restringian el uso del cannabis,
entre otras sustancias, como la Convencion Internacional del
Opio de 1925, firmada en Ginebra, y la Convencion Unica de
Estupefacientes de 1961, firmada en Nueva York; esta Ultima
es el principal tratado que conforma el marco legal internacio-
nal para el control de drogas. Una de las disposiciones impor-

tantes fue establecer un sistema de control internacional para
133 drogas, clasificadas en cuatro listas segln su potencial de
abuso y dependencia. Se ubica el cannabis en la lista I, compa-
randose con opio, heroina, metadona, cocaina, hoja de coca,
oxicodona. Como resultado, estas convenciones clasificaron el
cannabis como una droga peligrosa, lo que llevd a su prohibi-
cion en muchos paises, y se limito su uso médico y cientifico 7.
En este sentido, se han planteado propuestas para reformar la
Convencion de 1961, con el fin de flexibilizar las restricciones
impuestas al cannabis y permitir un mayor acceso a sus usos
medicinales. Al mismo tiempo, la evidencia cientifica sobre los
beneficios medicinales plantea un desafio a la clasificacion ac-
tual de esta sustancia como una droga altamente peligrosa,
puesto que la prohibicion absoluta del cannabis ha generado un
mercado negro lucrativo y violento, lo que ha tenido un impac-
to negativo en la salud plblica y la seguridad.

Convencion Unica sobre Estupefacientes de 1961

Lista |

Sustancias que son muy
adictivas y de probable uso
indebido, y precursores

que se pueden convertir

en estupefacientes que son
igualmente adictivos y de
probable uso Indebido también
(ej. cannabis, opio, heroina,
metadona, cocaina, hoja de
coca, oxicodona).

Lista IV

Ciertos estupefacientes también
clasificados en la lista | con
"propiedades particularmente
peligrosas" y escaso o nulo

valor terapéutico (ej. cannabis.
heroina)

Lista Il

Sustancias que son menos
adictivas y cuyo uso indebido
es menos probable que las
de la Lista | (ej. codeina,
dextropropoxifeno).

Lista Il

Preparados que contienen

una cantidad baja de
estupefacientes, son poco
susceptibles de uso indebido y
estan exonerados de la mayoria
de medidas de fiscalizacion
impuestas sobre las sustancias
que contienen (ej. <2,5%
codeina, <0,1% cocaina)

Figura 2. Listas de Fiscalizacion de Estupefacientes de la Organizacion de Naciones Unidas (ONU), seglin convencion 1961, vigente

hasta la fecha.

Las publicaciones con evidencia cientifica datan de 1988 cuan-
do se determina y caracteriza la existencia de receptor can-
nabinoide en el cerebro de ratas, denominado CB12. Posterior-
mente, en 1993, un segundo receptor justifico la investigacion
sobre efectos y posibles usos de esta union receptor-ligando re-
presentado por los cannabinoides derivados de la planta, desa-
rrollando toda una nueva fisiologia en el sistema de mamiferos
y consecuente fisiopatologia. Este avance permitio diferenciar
la presencia predominante del receptor CB1 en sistema nervio-
so central versus la presencia de receptores en tejidos perifé-
ricos como células inmunitarias, especificamente macrofagos
del bazo, nombrandose receptor CB2. Esto llevo a la conclusion
de que los cannabinoides pueden, entonces, tener efectos psi-
coactivos y no psicoactivos °.

Historicamente, la Administracion de Alimentos y Medicamen-
tos de los Estados Unidos (FDA) no aprueba el uso de la planta
del cannabis como un todo para el uso terapéutico, no obstan-
te, debido a la evidencia cientifica de soporte, en 1985 esta
institucion aprueba el dronabinol, un 9-tetrahidrocannabinol
sintético (THC), para el tratamiento de la anorexia inducida
por el virus de inmunodeficiencia humana/sindrome inmuno-
deficiencia adquirida, las nauseas y vomitos inducidos por la
quimioterapia en pacientes que no han respondido a los an-
tieméticos convencionales. Por su parte, el Departamento de
Justicia y Administracion de Control de Drogas (DEA) lo ubica
en la clasificacion Il de la Ley de Sustancias Controladas, con un
alto potencial de abuso™.
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Ademas, publicaciones claves en revistas cientificas reconoci-
das como Science, en 1992, por Devane y sus colaboradores,
condujeron a la identificacion y caracterizacion de la N-ara-
quidonoiletanolamida, mas adelante denominada anandamida,
demostrando que fue aislada del tejido cerebral porcino. Por
lo que es sintetizada de forma endogena, exhibié una alta afi-
nidad de union a los receptores cannabinoides, ratificando el
conocimiento de receptores y ampliando a ligandos no sola-
mente externos, sino internos. La anandamida produce efectos
similares a los cannabinoides externos, describiéndose efectos
farmacologicos similares a los del THC, como la inhibicion de
la liberacion de neurotransmisores. Este descubrimiento sentd
las bases para investigaciones posteriores sobre el sistema en-
docannabinoide, incluyendo la identificacion de endocannabi-
noides adicionales, la caracterizacion de sus vias biosintéticas
y la exploracion de sus roles en diversos procesos fisiologicos .

En 1997, Pharmacology & Therapeutics, Pertwee describe los
aspectos fisioldgicos y farmacolégicos de los receptores hasta
la fecha, indicando que el receptor CB1 se localiza predomi-
nantemente en el sistema nervioso central (SNC). Es uno de los
receptores acoplados a proteina G (GPCR) mas abundantes en
el cerebro, se ubica en érganos como la corteza cerebral, hipo-

campo, ganglios basales, cerebelo, amigdala, hipotalamo, por
lo que predomina su efecto psicoactivo. También se encuentra
en densidades mas bajas en el sistema nervioso periférico, esto
es, digestivo, cardiovascular, reproductivo e inmunitario. El re-
ceptor CB2, con menor densidad en el sistema nervioso central
(SNC), amigdala e hipocampo, predomina en células y organos
del sistema inmunitario (microglia), leucocitos, bazo, tejidos
periféricos como hueso, piel, sistema digestivo, reproductivo,
corazon y pulmones™. En conjunto, desempenan un papel im-
portante en la regulacion, modulacion del dolor, control del
movimiento, conducta alimentaria, estado de animo, creci-
miento o0seo, inflamacion, neuroproteccion y memoria. Otros
receptores bajo investigacion, también llamados huérfanos,
son GPR55, GPR119, GPR18, TRPV, 5-HT1A.

En 2018, la Administracion de Alimentos y Medicamentos de
los Estados Unidos (FDA) aprueba el cannabidiol (CBD) de ori-
gen vegetal, altamente purificado por primera vez, con fines
terapéuticos para tratar dos tipos especificos de epilepsia: el
sindrome de Lennox-Gastaut y el sindrome de Dravet . Asi
mismo, el Departamento de Justicia y Administracion de Con-
trol de Drogas (DEA) lo ubica en la clasificacion V de la Ley de
Sustancias Controladas, con bajo potencial de abuso.
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Figura 3. Distribucion de receptores cannabinoides en el cuerpo humano, Reddy, P. (2019).
Uso medicinal de cannabinoides sintéticos. Una breve revision. Reportes Actuales de

Farmacologia. 10.1007/s40495-018-0165-y.
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Experiencia latinoamericana

El primer pais en Latinoamérica en legalizar el uso medicinal
del cannabis fue Chile, en el ano 2015. La ley chilena permite
el cultivo, produccion y venta de cannabis para uso medicinal
a través de farmacias autorizadas, reguladas por el Servicio
Agricola y Ganadero (SAG); sin embargo, no han publicado es-
tudios de sus resultados terapéuticos hasta el momento. Desde
entonces, otros paises han seguido el ejemplo de Chile en el
uso medicinal del cannabis, incluyendo Colombia, Argentina,
México, Peru, Ecuador, Paraguay, Brasil y Bolivia.

En Ecuador, el uso del cannabis se regula por las siguientes
leyes: Ley Organica Reformatoria al Codigo Organico Integral
Penal (2019): Despenaliza la tenencia o posesion de cannabis
no psicoactivo o cahamo, entendido como la planta de canna-
bis y cualquier parte de dicha planta, cuyo contenido de del-
ta-9- tetrahidrocannabinol (THC) es inferior a 1% en peso seco,
y, de esta forma, se autoriza con fines terapéuticos, paliativos,
medicinales o para el ejercicio de la medicina alternativa'.
Posterior a este paso, autoridades como la Agencia Nacional
de Regulacion, Control y Vigilancia Sanitaria (ARCSA), en 2021
emitio y publicé la Normativa Técnica Sanitaria para la regu-
lacion y control de productos terminados de uso y consumo
humano, que contengan cannabis no psicoactivo o cafamo, o
derivados de cannabis no psicoactivo como el cannabidiol, con
la restriccion de concentracion de THC a menos del 0.3%. Debi-
do a esto, es obligatorio obtener el registro sanitario o la notifi-
cacion sanitaria obligatoria, que implica la certificacion que se

expide cuando se cumplen los requisitos de calidad y seguridad
para consumir. Actualmente, se regulan presentaciones tipo
alimentos procesados, cosméticos y productos medicinales .

Con este paso legal indispensable, el crecimiento de la investi-
gacion ha permitido el desarrollo de programas educativos en
el pais, avalados por centros universitarios dirigidos al personal
de salud que desea conocer y prescribir asertivamente segln
la evidencia cientifica reciente del cannabis medicinal, ya que
esta no forma parte de los programas educativos de centros de
pregrado en medicina, o especialidades oncologicas.

METODOLOGIA

Esta revision organiza la busqueda de informacion obtenida en
Pubmed, que incluy6 las palabras claves “Marihuana”, “can-
nabis”, “cancer”, “oncologia integrativa”, “uso medicinal” y
“Guideline”, asi como publicaciones del Centro Nacional de
Salud Complementaria e Integrativa de Estados Unidos. En vis-
ta de que existen pocos estudios disponibles, se incluyeron ar-
ticulos de investigacion, difundidos durante el periodo 1979 y
el 2018, en idioma inglés. Se excluyeron aquellas publicaciones
de muestra menor a 10 pacientes, y el analisis del contenido
se llevo a cabo basandose en una clasificacién en cuanto al
uso de la planta completa versus el uso del extracto de esta
para la obtencion de un cannabinoide en especifico, con mayor
concentracion. Se realizo sintesis de las ideas y conclusiones
relevantes en cada una de ellas.

Tabla 1. Resultados de estudios seleccionados sobre uso de cannabis

Titulo - Autor Producto utilizado Revista Afo
Delta-9-tetrahidrocannabinol Cannabis. Consumo  Annals of 1979
como antiemético en via oral e inhalacion Internal
pacientes con cancer que pirolitica. Medicine
reciben dosis altas de
metotrexato. Una evaluacion
prospectiva y aleatorizada.

AE Chang et al.

El cannabis medicinal no Cannabis. Consumo  The Oncologist 2007

influye en la farmacocinética via oral (infusion de

clinica del irinotecan y el flor seca).

docetaxel.

Engels et al. 7

Interaccion cannabinoide- Cannabis. Consumo  Clinical 2011

opioide en el dolor cronico via inhalacion Pharmacol &
vaporizacion. Therapeutics

DI Abrams et al. ™

Asociacion del consumo de Cannabis. Consumo  JAMA 2018

marihuana con resultados via inhalacion Otolaryngol

psicosociales y de calidad de pirolitica. Head Neck Surg

vida en pacientes con cancer

de cabeza y cuello.

Han Zhang, MD et al. *°

Muestra Descripcion del estudio Conclusiones

Muestra total 15.

Tratados 15;
Control 15 (mismo
paciente).

Ensayo controlado
aleatorizado.

Disminucion de nauseas y
vomitos.

Objetivo: nauseas y
vomitos causados por la
quimioterapia.

Muestra total 24. Cohorte. Objetivo:
Influencia en la
Tratados 12; Control  farmacocinética clinica
12. del irinotecan y el

docetaxel.

Cannabis medicinal, como
té de hierbas, en pacientes
con cancer tratados con
irinotecan o docetaxel

no influyen significativamente
en la farmacocinética
plasmatica.

Muestra total 21. Disminucion del dolor, sin
alterar significativamente
los niveles plasmaticos de

opioides.

Ensayo no aleatorizado.

. . Objetivo: dolor cronico.
Cannabis combina-

cion con morfina 10,
con oxicodona 11.

Muestra total 148.

Tratados con

Estudio prospectivo
de cohorte. Objetivo:
dolor crénico, apetito,

Cannabis 74; Control ansiedad, depresion.

74.

Disminucion del dolor,
ansiedad, depresion,
aumento del apetito.
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Tabla 2. Resultados de estudios seleccionados sobre uso de cannabinoides

Muestra

Muestra total
243. Extracto de
cannabis 95; THC
100, Control 48.

Muestra total 177;
combinacion 60
THC: CBD, 58 THC,
59 placebo.

Muestra total 46;
Dronabinol 24,
placebo 22.

Muestra total 360;
Tratados 269;
Control 65.

Descripcion del estudio

Ensayo clinico
multicéntrico, de fase
11, aleatorizado, doble
ciego y controlado con
placebo. Objetivo:
caquexia y anorexia.

Estudio multicéntrico,
doble ciego,
aleatorizado, controlado
con placebo y de grupos
paralelos. Objetivo:
dolor.

Reclutamiento en dos
centros, randomizado,
doble ciego, control -
placebo, estudio piloto.
Objetivo: percepcion
olor y sabor.

Ensayo aleatorizado,
controlado con placebo
y de dosis graduada.

Conclusiones

No se encontraron
diferencias.

El grupo que recibio el
extracto de THC: CBD tuvo
menos dolor.

THC en comparacion

con placebo, mejora la
percepcion quimiosensorial
preferencia alterada de
macronutrientes, apetito,
relajacion y calidad del
suefo en pacientes con
cancer avanzado.

Disminucion del dolor con
dosis bajas y medias, en
combinacion con opioides.

Titulo - Autor Producto utilizado Revista Afo
Comparacion del extracto Extracto de Journal of 2006
de cannabis administrado cannabis, consumo  Clinical
por via oral y delta-9- via oral. Oncology
tetrahidrocannabinol en el
tratamiento de pacientes
con sindrome de anorexia-
caquexia relacionado con
el cancer: Cannabis-In-

Cachexia-Study-Group

Florian Strasser et al. 2°

Eficacia, seguridad y Extracto de Journal of Pain 2010
tolerabilidad del extracto de cannabis, consumo  and symptom

THC: CBD y del extracto de via oral. management

THC en pacientes con dolor

intratable relacionado con el

cancer.

Jeremy R. Johnson et al. !

El delta-9- Cannabinoide Annals of 2011
tetrahidrocannabinol sintético, Oncology

puede paliar la percepcion Dronabinol.

quimiosensorial alterada en ~ Consumo via oral.

pacientes con cancer.

Brisbois et al. 2

Nabiximol para pacientes Extracto de cannabis The Journal of 2012
con cancer tratados con combinacion THC: Pain

opioides con dolor crénico CBD, consumo via

mal controlado. oral.

Russell K. Portenoy et al. 2

Objetivo: dolor cronico.

Tabla 3. Directrices actuales para el uso de cannabis medicinal

Ao Pais Revista Directrices actuales para el uso
de cannabis medicinal

2017 Australia Departamento de Salud y Atencion a
Ancianos

2022  Canada Asociacion  Multinacional de Atencion
Médica de Apoyo en Cancer

2023 Canada Asociacion  Multinacional de Atencion
Médica de Apoyo en Cancer

2023 Canada Asociacion Multinacional de Atencion
Médica de Apoyo en Cancer

2023 Canada Investigacion sobre Cannabis y
Cannabinoides

2024 Estados Unidos  Sociedad Americana de Oncologia Clinica/
Sociedad Oncologia Integrativa

Cannabis medicinal para tratamientos de los sintomas en cuidados paliativos .

Uso de cannabinoides para sintomas gastrointestinales en pacientes con cancer 2.

Cannabis para el dolor relacionado con el cancer, riesgo de dafios y eventos adversos .

Cannabis para sintomas psicologicos que incluyen insomnio, ansiedad y depresion 7.

Cannabis y medicamentos a base de cannabinoides en el tratamiento del dolor crénico

y las condiciones concurrentes 2.

Cannabis y cannabinoides en adultos con cancer 2.

Indicaciéon

DISCUSION Y CONCLUSIONES

Establecer una practica de oncologia integrativa es una com-
pleja union de diversos profesionales, que incluye oncélogos
clinicos, oncologos integrativos o médicos con capacitacion en
terapias complementarias y alternativas, psicooncologos, en-
fermeros especializados en oncologia, nutricionista en oncolo-
gia, médicos especialistas en paliacion, acupunturista, masajis-
ta, terapeuta de yoga e investigadores. El objetivo principal es
cerrar la brecha entre la atencion convencional del cancer y las

24

terapias complementarias, fomentando un enfoque centrado
en el paciente para abordar los desafios multifacéticos que en-
frentan las personas con esta enfermedad, en pro de mejorar
los resultados y las experiencias de estos.

En cuanto a la investigacion sobre cannabis y sus derivados,
contindan diversas limitaciones que obstaculizan un mayor co-
nocimiento de sus efectos y aplicaciones potenciales. En mu-
chos paises, la investigacion con cannabis aln esta prohibida
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0 sujeta a regulaciones estrictas, lo que limita el nimero de
instituciones y cientificos que pueden realizarla. El consumo
de cannabis aln esta asociado a ciertos estigmas y prejuicios
sociales, lo que puede limitar la apertura y la participacion en
estudios por parte de los individuos. Actualmente, las recomen-
daciones sobre dosis y vias de administracion optima para cada
condicion o enfermedad especifica es un desafio constante; en
muchos casos, no se cuenta con informacion suficiente sobre
la salud y el historial de consumo de cannabis de los partici-
pantes en los estudios, lo que dificulta la interpretacion de los
resultados.

Por otro lado, la investigacion sobre los efectos a largo plazo
del consumo, tanto positivos como negativos, es aun limitada;
a esto agregamos que no existe una estandarizacion internacio-
nal de la planta para fines cientificos, lo que genera variabilidad
en los resultados. Por ende, los disefios metodologicos sobre la
complejidad de los efectos del cannabis y la interaccion de sus
componentes son limitados al no poderse estructurar analisis
clinicos rigurosos y bien controlados. De ahi que los estudios
mostrados en esta revision reflejan la antigiiedad del esfuerzo
cientifico en recoleccion de datos, las diversas presentaciones
de cannabis disponibles para estudio, las diferentes vias de ad-
ministracion posibles, sin hibridos o dosis estandarizadas, con
aclaratoria de resultados dirigidos a generar recomendaciones,
ya que no reproducen resultados entre si.

La rama de la oncologia sigue siendo predominante en el uso de
soporte con cannabis medicinal, como muestran las multiples
directrices internacionales vigentes. Esto ha permitido la acep-
tacion legislativa con sus respectivos lineamientos segln cada
pais, destacando el uso previo diagndstico por un médico capa-
citado en uso de cannabis medicinal, que emita una indicacion
basada en la evidencia actual, asi como la identificacion de
productos adecuadamente etiquetados en cuanto a su empre-
sa productora, formulacién quimica, certificacion de materia
prima libre de pesticidas o metales pesados, concentracion de
canabinoides, via de uso, fecha de caducidad y advertencia a
menores de edad. Este especialista de la salud debe estar en
la capacidad de explicar tanto los beneficios como limitaciones
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cinética o intervencion terapéutica y los resultados esperados
de los mismos.

En el aspecto legal, el soporte de investigaciones desde finales
de los anos 1970 sobre el uso del cannabis medicinal, en el
area oncologica, ha permitido su crecimiento exponencial en
los Ultimos 5 afos, a pesar de los paises cuyas legislaciones
sobre drogas se apegan a la vigente desde 1961, clasificada
como como droga de potencial abuso y dependencia, sin be-
neficio médico. En respuesta a esto, en abril de 2024 se inicia
la propuesta de replanteamiento de la posicion del cannabis
ante la Administracion de Control de Drogas de Estados Unidos
(DEA) para una reclasificacion a droga tipo Ill, que le otorga-
ria un potencial de abuso menor, reconociendo el uso médico,
con consecuente viabilidad de acceso a investigaciones con una
mayor poblacion, lo cual posibilita estudios multicéntricos,
comparativos y de resultados reproducibles que proporcionen
respuestas solidas a las interrogantes actuales.

Por su parte, el gremio médico debe informarse de esta herra-
mienta de soporte, de antigiiedad milenaria, para demandar
mayor desarrollo de la investigacion sobre su farmacocinética,
beneficios y perfil de efectos secundarios del cannabis medi-
cinal, asi como evidencia de su interaccion con los diferentes
protocolos oncologicos quirtrgicos, médicos, radioterapia e in-
munoterapia establecidos.

El uso del cannabis medicinal debe mantenerse sin estigma-
tizacion del usuario que lo solicita, quien, por el contrario,
busca un alivio no encontrado en tratamientos convenciona-
les. Ademas, se debe reconocer que el paciente oncolégico en
nuestro tiempo tiene mayor sobrevida, y se transforma en una
enfermedad crénica, por lo que debe coexistir con secuelas o
efectos secundarios a largo plazo de los tratamientos recibidos
o de mantenimiento; ante esto, el cannabis es una mejoria a
sintomas fisicos, neuropsiquiatricos, como nauseas, vomitos,
anorexia, dolor cronico, ansiedad e insomnio, ya sea usado de
forma aislada o en conjunto con medicacion convencional.

1.

Centro Nacional de Salud Complementaria e Integrativa. Disponible en la web: https://www.nccih.
nih.gov/about

2. Claudia M. Witt, Lynda G. Balneaves. A Comprehensive Definition for Integrative Oncology. Disponi-
ble en la web: https://academic.oup.com/jncimono/article/2017/52/1gx012/4617827

3. Sociedad de Oncologia Integrativa, directrices. Disponible en la web: https://integrativeonc.org/
practice-guidelines/

4. Eliana Lapierre, Adrian S Monthony. Genomics-based taxonomy to clarify cannabis classification.
Disponible en la web: https://cdnsciencepub.com/doi/full/10.1139/gen-2023-0005?rfr_dat=cr_
pub++0pubmedé&url_ver=239.88-2003&rfr_id=ori%3Arid%3Acrossref.org

5. Catalina Christensen, Martin Rose. Decoding the Postulated Entourage Effect of Medicinal Cannabis:

What It Is and What It Isn’t. Disponible en la web: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/
PMC10452568/

25



= : '
= INDEXIA RevisTA MEDICO - CIENTIFICA

6. Danielle Brown, Michael Watson. Pharmacological evidence of medicinal cannabis in oncology:
a systematic review. Disponible en la web: Supportive Care in Cancer https://doi.org/10.1007/
s00520-019-04774-5.

7. Convencion Unica de Estupefacientes de 1961. Organizacion de Naciones Unidas. Disponible en
la web: https://www.inch.org/documents/Narcotic-Drugs/1961-Convention/convention_1961_
es.pdf.

8. W ADevane, F A Dysarz 3rd. Determination and characterization of a cannabinoid receptor in rat brain.
Disponible en la web: https://molpharm.aspetjournals.org/content/34/5/605.long.

9. Munro, S., Thomas, K. & Abu-Shaar, M. Molecular characterization of a peripheral receptor for
cannabinoids. Disponible en la web: Nature. https://doi.org/10.1038/365061a0

10. Administracion de Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos (FDA). Base de datos. Dispo-
nible en la web: https://www.accessdata.fda.gov/drugsatfda_docs/label/2017/018651s0291bl.pdf

11. Devane WA, Haight A. Isolation and structure of a brain constituent that binds to the cannabi-
noid receptor. Science. 1992. Disponible en la web: https://www.science.org/doi/10.1126/scien-
ce.14709192url_ver=239.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub%20%200pubmed.

12. Pertwee RG. Pharmacology of cannabinoid CB1 and CB2 receptors. Pharmacol Ther. 1997;74(2):129-
80. Disponible en la web: doi: 10.1016/s0163-7258(97)82001-3. PMID: 9336020.

13. Food and Drugs Administration, Epidiolex 2018. Disponible en la web: https://www.accessdata.
fda.gov/drugsatfda_docs/label/2018/2103651bl.pdf

14. Ley Organica Reformatoria al Codigo Organico Integral Penal (T224127). Disponible en la web:
https://www.asambleanacional.gob.ec/es/multimedios-legislativos/40176-ley-organica-reforma-
toria-al-codigo.

15. Resolucion ARCSA-DE-002-2021-MAFG “Normativa Técnica Sanitaria para la regulacion y control de
productos terminados de uso y consumo humano que contengan Cannabis No Psicoactivo o Caiiamo,
o Derivados de Cannabis No Psicoactivo o Cainamo”. Disponible en la web: https://www.control-
sanitario.gob.ec/wp-content/uploads/downloads/2021/02/Resolucion-ARCSA-DE-002-2021-MAFG_
Normativa-Tecnica-Sanitaria-para-la-regulacion-y-control-de-productos-terminados-de-uso-y-con-
sumo-humano-que-contengan-Cannabis-No-Psicoactivo-o-Canamo. pdf

16. Chang AE. Delata-9-tetrahydrocannabinol as an antiemetic in cancer patients receiving high-dose
methotrexate. A prospective, randomized evaluation. Ann Intern Med. 1979 Dec;91(6):819-24. doi:
10.7326/0003-4819-91-6-819. PMID: 293141.

17. Engels FK. Medicinal cannabis does not influence the clinical pharmacokinetics of irinotecan
and docetaxel. Oncologist. 2007 Mar;12(3):291-300. doi: 10.1634/theoncologist.12-3-291. PMID:
17405893.

18. Abrams DI. Cannabinoid-opioid interaction in chronic pain. Clin Pharmacol Ther. 2011 Dec;90(6):844-
51. doi: 10.1038/clpt.2011.188. Epub 2011 Nov 2. PMID: 22048225.

19. Zhang, Han & Xie. (2018). Association of Marijuana Use With Psychosocial and Quality of Life Out-
comes Among Patients With Head and Neck Cancer. JAMA Otolaryngology - Head and Neck Surgery.
144. 10.1001/jamaoto.2018.0486.

20. Cannabis-In-Cachexia-Study-Group; Strasser F. Comparison of orally administered cannabis extract
and delta-9-tetrahydrocannabinol in treating patients with cancer-related anorexia-cachexia syn-
drome: a multicenter, phase Ill, randomized, double-blind, placebo-controlled clinical trial from
the Cannabis-In-Cachexia-Study-Group. J Clin Oncol. 2006 Jul 20;24(21):3394-400. doi: 10.1200/
JCO.2005.05.1847. PMID: 16849753.

21. Johnson JR. Multicenter, double-blind, randomized, placebo-controlled, parallel-group study of
the efficacy, safety, and tolerability of THC:CBD extract and THC extract in patients with intracta-
ble cancer-related pain. J Pain Symptom Manage. 2010 Feb;39(2):167-79. doi: 10.1016/j.jpainsym-
man.2009.06.008. Epub 2009 Nov 5. PMID: 19896326.

26



N° 12 | septiembre - diciembre 2024 HICZ
SA

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

Brisbois TD. Delta-9-tetrahydrocannabinol may palliate altered chemosensory perception in cancer
patients: results of a randomized, double-blind, placebo-controlled pilot trial. Ann Oncol. 2011
Sep;22(9):2086-2093. doi: 10.1093/annonc/mdq727. Epub 2011 Feb 22. PMID: 21343383.

Portenoy RK. Nabiximols for opioid-treated cancer patients with poorly-controlled chronic pain: a
randomized, placebo-controlled, graded-dose trial. J Pain. 2012 May;13(5):438-49. doi: 10.1016/j.
jpain.2012.01.003. Epub 2012 Apr 5. PMID: 22483680.

Directrices cannabis medicinal para tratamientos de los sintomas en cuidados paliativos, Austra-
lia, 2017. Disponible en la web: https://www.tga.gov.au/sites/default/files/guidance-use-medici-
nal-cannabis-treatment-palliative-care-patients-australia.pdf

Alderman B. Multinational Association of Supportive Care in Cancer (MASCC) expert opinion/con-
sensus guidance on the use of cannabinoids for gastrointestinal symptoms in patients with cancer.
Support Care Cancer. 2022 Dec 16;31(1):39. doi: 10.1007/s00520-022-07480-x. PMID: 36525085.

To J. MASCC guideline: cannabis for cancer-related pain and risk of harms and adverse events.
Support Care Cancer. 2023 Mar 6;31(4):202. doi: 10.1007/s00520-023-07662-1. Erratum in: Support
Care Cancer. 2023 May 6;31(6):323. doi: 10.1007/s00520-023-07789-1. PMID: 36872397.

De Feo G. Multinational Association of Supportive Care in Cancer (MASCC) guidelines: cannabis for
psychological symptoms including insomnia, anxiety, and depression. Support Care Cancer. 2023
Feb 21;31(3):176. doi: 10.1007/s00520-023-07628-3. PMID: 36809575.

Bell AD. Clinical Practice Guidelines for Cannabis and Cannabinoid-Based Medicines in the Manage-
ment of Chronic Pain and Co-Occurring Conditions. Cannabis Cannabinoid Res. 2024 Apr;9(2):669-
687. doi: 10.1089/can.2021.0156. Epub 2023 Mar 27. PMID: 36971587; PMCID: PMC10998028.

Braun IM. Cannabis and Cannabinoids in Adults With Cancer: ASCO Guideline. J Clin Oncol. 2024 May
1;42(13):1575-1593. doi: 10.1200/JC0.23.02596. Epub 2024 Mar 13. PMID: 38478773.

Como citar el presente articulo:

Polanco Y. Cannabis medicinal como parte de la oncologia integrativa.
Revision Bibliografica. Indexia. Diciembre 2024.

27



'_": INDEXIA RevisTA MEDICO - CIENTIFICA

Revision bibliografica

Impacto del apego precoz en la iniciaciéon y
mantenimiento de la lactancia materna: Revision
bibliométrica

Impact of early attachment on initiation and maintenance

of breastfeeding: Bibliometric review

Ana Rojas Rodriguez '4; Karem Carrion Cueva '8; Eduardo Granda Rivera'¢

1 Facultad de Ciencias de la Salud, Universidad Técnica Particular de Loja, Ecuador

RESUMEN

El apego precoz entre madre e hijo es crucial para que el inicio y mantenimiento de la lactancia mater-
na exclusiva sean exitosos. Esta revision narrativa analiza investigaciones recientes para evaluar como
el vinculo temprano mejora la adaptacion del recién nacido y la continuidad de la lactancia materna.
La busqueda abarcé los ultimos cinco afios, se incluyeron bases de datos electronicas, como Pubmed,
Biblioteca Virtual de la Salud, Clinical Key, Scopus, Lilacs, Science Direct y Google Académico. Se se-
leccionaron 22 articulos. La mayoria de las investigaciones coinciden en que el apego precoz ayuda a
que el recién nacido se habitle a la vida extrauterina, aumenta la efectividad de la lactancia materna
y favorece la continuidad de la lactancia materna exclusiva.

Las revisiones de los articulos incluidos coinciden en que la implementacion de estrategias para me-
jorar el apego en el quiréfano y durante la recuperacion garantiza el éxito en el inicio de la lactancia
materna. Los procedimientos rutinarios de atencion neonatal, cesarea, la salud mental y emocional
de las madres, asi como la violencia obstétrica, pueden interferir con el establecimiento del vinculo
temprano. Difundir los aportes positivos de este vinculo temprano es esencial, ya que abre las puertas
a la promocion del apego precoz como una estrategia efectiva para garantizar una lactancia exitosa y
saludable.

ABSTRACT

Early bonding between mother and child is crucial for the successful initiation and maintenance of
exclusive breastfeeding. This narrative review analyzes recent research to evaluate how early bonding
improves the adaptation of the newborn and the continuity of breastfeeding. The search covered the
last 5 years and included electronic databases such as Pubmed, Virtual Health Library, Clinical Key, Sco-
pus, Lilacs, Science Direct, and Google Scholar. A total of 22 articles were selected. The majority of the
studies agree that early bonding favors the adaptation of the newborn to extrauterine life, increases
breastfeeding effectiveness, and supports the continuation of exclusive breastfeeding.

The reviews of the included articles coincide in that implementing strategies to improve bonding in the
operating room and during recovery can enhance the success rates of breastfeeding initiation. Routine
neonatal care procedures, cesarean section, the mental and emotional health of mothers, as well as
obstetric violence, can interfere with the establishment of early bonding. Disseminating the positive
contributions of this early bond is essential, as it opens the door to promoting early bonding as an effec-
tive strategy to ensure successful and healthy breastfeeding.
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INTRODUCCION

El inicio temprano de la lactancia materna consiste en empezar
la lactancia inmediatamente después del parto hasta una hora,
lo cual conducira a una lactancia materna exclusiva exitosa,
ademas de que influye en la salud tanto de la madre como del
bebé>. Tras el nacimiento y comienzo de la vida extrauterina del
neonato, se establece el primer contacto piel con piel entre la
madre y su hijo, lo que permite crear un intimo contacto que
refuerza los nexos afectivos ya creados intrauterinamente; a
partir de este contexto, surge el término “apego”, que hace
referencia a las primeras horas de nacimiento del neonato jun-
to a su madre. Una de las recomendaciones de la Organizacion
Mundial de la Salud es empezar la lactancia materna en esta
primera media hora después del nacimiento; sin embargo, en la
mayoria de los hospitales, este contacto se retrasa debido a los
cuidados rutinarios de la madre y el nifio?.

Estos primeros momentos después del nacimiento son un pe-
riodo sensible porque es el momento dptimo para establecer
una lactancia materna eficaz. Las dos primeras horas posparto
son fundamentales para garantizar su continuidad y constituyen
el momento 6ptimo para que el neonato inicie la conducta de
succion del seno materno, en respuesta a las instigaciones tac-
tiles, térmicas y olfativas que recibe del cuerpo de su madre,
ademas, muestra sus propios comportamientos intuitivos espe-
cificos que, como resultado, estimulan al recién nacido para
la lactancia inmediata "2. Por otro lado, la lactancia materna
temprana, dentro de los 120 minutos posteriores al nacimiento,
se asocia con una mayor proporcion de madres que amamantan
exclusivamente a sus bebés hasta los cuatro mesesy, mas im-
portante aun, el inicio temprano de la lactancia materna puede
reducir significativamente la mortalidad neonatal 3. Asimismo,
las puntuaciones bajas de lactancia materna en la primera hora
se relacionan con el abandono del habito a los seis meses®. Para
lograr la lactancia materna dentro de la primera hora de vida
del recién nacido y establecer una LM adecuada, se ha iden-
tificado el contacto piel con piel inmediato entre la madre y
el neonato como una intervencion sanitaria eficaz, ya que las
mujeres que han tenido esta experiencia han mostrado mayor
disposicion para mantener la lactancia materna 78,

Dada la importancia critica del vinculo precoz y de la lactan-
cia materna en la primera hora de vida, se realizd esta inves-
tigacién narrativa para destacar su relevancia e impacto para
el binomio madre-hijo en la continuidad de lactancia materna
exclusiva.

MATERIALES Y METODOS

El presente estudio fue de tipo bibliografico con enfoque cuan-
titativo, transversal. Se redact6 la pregunta de investigacion
tomando en cuenta la estrategia PICO, que permite identificar
la poblacion (P), grupo de estudio de nuestro interés; inter-
vencion (1), tipo de investigacion a desarrollarse; comparacion
(C), diferentes opciones de comparacion dentro del estudio; y
resultados (R), resultados que se esperan obtener (TABLA 1). Se
utilizaron las bases de datos cientificas, tales como Pubmed,
Clinical Key, BVS, Scielo y Google Académico.

La busqueda cubrio el periodo de los Gltimos cinco aios, desde
enero de 2019 hasta diciembre de 2023. Se utilizaron combi-

naciones de términos MeSH: “breastfeeding”, “infant”, “new-
born”, “term birth”, “attachment”, "object attachment”, y
también DeSC: “lactancia”, “apego”, “recién nacido”; de igual
forma, se aplicaron operadores booleanos “AND” y “NOT”, tan-
to en inglés como en espaiol. En una primera bisqueda, se
recuperaron 44 754 articulos en todas las bases de datos, luego
del uso de los filtros de busqueda y criterios de inclusion, se ob-
tuvieron un total de 22 articulos, los cuales se distribuyeron de
la siguiente manera: Pubmed, 4; Google Académico, 5; Clinical
Key, 2; BVS, 9, y Scielo, 2.

Criterios de inclusion: Articulos publicados en los ultimos cinco

anos basados en estudios cuantitativos, cualitativos o mixtos,

que aborden la relacion entre el apego precoz y la lactancia
materna exclusiva.

e Articulos publicados en los Gltimos cinco anos de revisio-
nes sistematicas o metaanalisis, que examinen la literatura
existente sobre el tema.

e Articulos originales.

e Articulos en espanol e inglés.

Criterios de exclusion:

« Literatura no cientifica, como opiniones de expertos o arti-
culos de divulgacion sin revision por pares.

e Publicaciones duplicadas o estudios secundarios que no
aporten nueva informacion o analisis.

«  Tesis, monografias, cartas al editor.

« Estudios que carezcan de rigor metodologico, como infor-
mes de casos Unicos o estudios piloto con muestras peque-
nas.

Proceso de seleccion de articulos: Los titulos y resimenes de
los articulos identificados fueron revisados de forma indepen-
diente por los investigadores para evaluar su elegibilidad segun
los criterios de inclusion y exclusion. Los articulos considerados
relevantes se obtuvieron y se evaluaron de manera exhaustiva,
y los desacuerdos entre los revisores se resolvieron mediante
discusion.

Proceso de extraccion de datos: Se utilizd una plantilla estan-
darizada en EXCEL para la extraccion de datos, asegurando la
consistencia y precision en la recopilacion de informacion.

Sintesis de resultados: Se utilizo un enfoque narrativo para re-
copilar los hallazgos de los estudios elegidos. Los resultados se
agruparon segln los factores determinantes relacionados con el
apego precoz y la lactancia materna.

Presentacion de resultados: Los hallazgos se mostraron en ta-
blas para proporcionar una vision clara y estructurada de las
tendencias y patrones observados en la literatura revisada.

Poblacion Recién nacido, lactantes y madres

Intervencion  Apego precoz

Comparacion  Cuidados del recién nacido con y sin apego precoz

Inicio temprano de la LM y continuidad de lactancia

Resultados .
materna exclusiva

Tabla 1. Estrategia PICO: ;En qué medida el apego precoz entre
la madre y el recién nacido (I), en comparacion con el cuidado
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estandar sin enfoque en apego precoz (C), afecta el inicio exitoso de la lactancia materna (0) y el mantenimiento de la lactancia
materna exclusiva (O) en madres y recién nacidos (P)?

Tabla 2. Ecuaciones de bisqueda utilizadas en las bases de datos consultadas

Base de datos Descriptores y operadores booleanos

(lactancia OR Breastfeeding OR lactancia Materna) AND (prevalencia OR prevalence OR prevaléncia) AND (apego OR
PUBMED attachment OR anexo)
(("breast feeding" [MeSH]) AND "object attachment" [MeSH]) NOT ("periodontal attachment loss")

(lactancia OR Breastfeeding OR lactancia Materna) AND (prevalencia OR prevalence OR prevaléncia) AND (apego OR
attachment OR anexo)

R Apego precoz AND ( fulltext:("1" OR "1" OR "1" OR "1") AND mj:("Relaciones Madre-Hijo" OR "Responsabilidad Paren-
tal" OR "Madres")) AND (year_cluster:[2018 TO 2023])
(lactancia OR Breastfeeding OR lactancia Materna) AND (prevalencia OR prevalence OR prevaléncia) AND (apego OR
Google
Académico attachment OR anexo)
Lactancia apego prevalencia piel OR con OR piel
- Lactancia materna + beneficios - complicaciones
Scielo . iy L .
Lactancia materna + atencién primaria - complicaciones
Clinical Key Apego precoz + vinculo + lactancia materna + texto completo + psicologia + Ultimos 5 afios - patologia
FLUJOGRAMA DE BUSQUEDA
Identificacion de estudios mediante bases de datos y registros
c
Zg Bases de datos cientificos Registros eliminados antes de la
o Google Académico (23550) — seleccion:
£ ClinicalKey (1060) BVS (281) Registros ‘Lados eliminados n=(2601)
c Scielo (14) PubMed (19849) Registros eliminados por considerar solo
o (n-44754) una de las variables n-(41871)
~g Registros después de eliminar
‘0 duplicados Google Académico (97)
§ ClinicalKey (80) BVS (75) Scielo (10)
3 PubMed (20) (n-282)
Excluidos seguin
-g Registros examinados (n-195) ——» criterios de seleccion
hel n=(87)
z v
on
&’ Registros evaluados con texto Rechazados por texto
completo (n= 67) incompleto n=(45)
Registros incluidos
S Google Académico (5)
g ClinicalKey (2) BVS (9)
v} Scielo (2) PubMed (4)
£ (n=22)
RESULTADOS

La revision de los articulos seleccionados proviene de diversas metodologias de investigacion, que incluyen estudios descriptivos,
transversales, revisiones sistematicas y algunas investigaciones cualitativas etnograficas. Tras un analisis critico, se identificaron y
seleccionaron 22 articulos que cumplian con los criterios de inclusion establecidos. A continuacion se detallan los resultados.
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Tabla 3: Analisis comparativo de estudios sobre factores determinantes del apego precoz

Tema/Autor/Afo

Contacto piel con piel
tras un parto por cesarea.
Puesta al dia y propuesta
de actuacion. Costa et al.,
(2019)

Mother-child bonding

is associated with the
maternal perception of the
child's body odor. (Croy et
al. 2019)

Estudio bibliométrico sobre
mitos y verdades de la
lactancia materna. (Lopez
E., 2022)

Women'’s experiences

of skin-to-skin cesarean
birth compared to
standard cesarean birth:
a qualitative study.
(Machold, 2021)

Factores asociados con el
contacto inmediato piel a
piel en una maternidad.
(Ayres et al., 2021)

Revisiting the roots of
attachment: A review

of the biological and
psychological effects of
maternal skin-to-skin
contact and carrying of
full-term infants. (Norholt
H., 2020)

Management of healthy
newborns in the delivery
room and maternal
satisfaction. (Tasseau

et al., 2018)

An analysis of the effects
of intrapartum factors,
neonatal characteristics,
and skin-to skin contact

on early breastfeeding
initiation. (Lau et al., 2017

Tipo de
estudio

Articulo de
revision

Estudio
descriptivo
transversal

Revision
bibliografica

Estudio cuali-
tativo feno-
menologico
hermenéutico

Estudio
transversal

Revision
narrativa

Estudio
observacional
descriptivo

Estudio de
cohorte
transversal

Tamafio de la
muestra / Namero
de articulos

43 articulos

106 madres

Estudio bibliométrico
conformado por 194
articulos publicados

10 madres

222 mujeres

211 articulos incluidos
de tipo revision
sistematica, estudios
observacionales,
estudios retrospectivos,
estudios transversales,
ensayos aleatorizados

85 madres

915 binomios madre-
hijo

Objetivo del estudio

Analizar las ventajas del contacto
piel con piel y detallar un modelo de
procedimiento de actuacion para su
puesta en marcha, de forma segura.

Examinar como las madres con
dificultades afectivas perciben el olor
corporal de sus hijos.

Investigar sobre los mitos y verdades
de la lactancia materna.

Describir y comparar las experiencias
de mujeres con parto por cesarea

con y sin contacto piel con piel en un
hospital urbano de atencion terciaria.

Estimar la ocurrencia del contacto
piel a piel inmediato y su asociacion
con factores sociodemograficos,
obstétricos, asistenciales y del parto
en una maternidad de la Zona da
Mata Mineira, Minas Gerais.

Examinar y evaluar la literatura
existente sobre el contacto fisico
extendido diurno entre madres e
infantes de término sanos, mas alla
del periodo posparto inmediato.

Establecer el estado actual del
manejo de los recién nacidos sanos
en la sala de partos y valorar los
motivos de una posible separacion y
los sentimientos de las madres ante
dicha separacion.

Determinar las relaciones entre
factores intraparto, caracteristicas
neonatales, contacto piel con piel
y el inicio temprano de la lactancia
después de un parto vaginal y
cesarea.

Conclusiones

Se trata de una revision en donde se
encontro que las ventajas que aporta
para la relacion madre-hijo incluyen la
disminucion de los niveles de estrés,
la promocion del vinculo afectivo,
adaptacion del recién nacido a la vida
extrauterina y éxito en la lactancia
materna.

La reduccion del contacto corporal
cercano y el tiempo de interaccion
asociados con las dificultades de
vinculacion pueden conducir a una
exposicion reducida y dificultar el
reconocimiento del olor corporal infantil.

El inicio temprano de la lactancia
materna se asocia con un mayor apego
entre la madre y el hijo, y comenzarla

en la misma sala de partos promueve el
establecimiento de un vinculo equilibrado
y una interdependencia saludable.

El contacto piel con piel temprano en el
quiréfano y durante la recuperacion puede
ser considerado como una intervencion
efectiva para mejorar las tasas de éxito en
el inicio de la lactancia materna.

La ocurrencia de contacto piel con piel
disminuyo y se asocio con no ser el mismo
profesional del parto que el profesional
prenatal.

El empoderamiento a las madres con

el contacto piel con piel reduce las
intervenciones en la primera hora y
promueve el vinculo afectivo que facilita
la lactancia materna.

Se encontro que los estudios de contacto
fisico entre madres humanas y bebés
nacidos a término tienen efectos
positivos en el suefio, la regulacion de la
temperatura y la frecuencia cardiaca, la
calidad del apego. En las madres, mejora
la depresion, la regulacion del estrés
fisiologico, la lactancia materna y las
interacciones madre-hijo.

Un mayor contacto fisico deberia predecir
mejores resultados de la lactancia
materna.

La mayoria de los recién nacidos sanos
son separados de sus madres durante las
primeras dos horas de vida, para cuidados
de rutina. Se debe proponer un sistema
de gestion que promueva el vinculo como
parte de los cuidados iniciales.

Las mujeres con contacto piel a piel
inmediato tuvieron mas probabilidades

de iniciar la lactancia materna temprana
independientemente del tipo de parto. Los
neonatos ingresados en UCI mostraron una
menor probabilidad de iniciar la lactancia
materna temprana

DOI

https://www.scielosp.
org/article/resp/2019.
v93/e201902006/#

Espana

https://doi.or-
¢/10.1016/j.phys-
beh.2018.09.014.

Alemania

npunto.es/content/
src/pdf-articulo/
6295c343a8886art7.pdf.

Espana

doi: 10.9778/cma-
j0.20200079.

Canada

https://doi.or-

9/10.1590/2177-9465-
EAN-2020-0116

Brazil

https://doi.
org/10.1016/j.inf-
beh.2020.101441.

Reino Unido

DOI: 10.1016/j.ar-
cped.2018.05.010.

Francia

DOI: 10.1111/mcn. 12492
Singapur
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Factores asociados al

abandono de la lactancia Estudio
materna exclusiva en una descriptivo
ciudad de Per(. (Ortegaet  transversal

al., 2020)

Breastfeeding Positioning
and Attachment among

Postnatal Mothers: A Estudio mixto

Mixed Methods Study in a cualitativo-

Tertiary Care Hospital in cuantitativo

Puducherry, South India.

(Nancy, 2022)

Maternal Schizophrenia, .

Skin-to-Skin Con[iact, and Estudio de
cohorte

Infant Feeding Initiation.

(Taylor, 2022) poblacional

The mother-child
attachment bond before

and after birth: The role Estudio

of maternal perception predictivo

of traumatic childbirth.

Smorti et al. (2020)

La violencia obstétrica

como factor de riesgo para

la formacion del vinculoy ~ Revision

el apego materno-infantil:  sistematica

una revision sistematica.

Lopez et al. (2021)

Factors associated with Estudio

Maternal Attachment of ——

Breastfeeding Mothers i

(Kim, 2019) P

Mothers' Attachment

Style as a Predictor of Estudio

Breastfeeding and Room- .

Sharing Practices. (Jones prospectivo

et al., 2020)

Exploring outcomes for

women and neonates

having skin-to-skin contact ~ Estudio

during caesarean birth: A cualitativo y

quasi-experimental design  cuantitativo

and qualitative study.

(Sheddy et al., 2022)

Intervenciones de

enfermeria promotoras

de la vinculacion con .

los recién nacidos Revision
sistematica

hospitalizados - revision
Scoping. (Querido et al.,
2022)

177 mujeres

99 madres

218.906 diadas madre-
hijo, 471 (0,2%) con
esquizofrenia materna
y 218.435 (99,8%) sin
esquizofrenia

105 mujeres
embarazadas

Revision de 10 afios.
Se seleccionaron 11
articulos de los 483
resultados.

217 madres

193 madres

Para el estudio
cualitativo, 21 diadas.
Para el estudio
cuantitativo, 84 diadas

53 estudios que inclu-
yen investigaciones de
tipo interpretativo cua-
litativo, revisiones de
literatura, revisiones
sistematicas, cualitati-
VoS con y sin entrevis-
tas semiestructuradas,
cuasiexperimentales,
de cohorte observa-
cional, etnografico,
ensayo clinico aleatori-
zado, entre otros.

Identificar los factores asociados al
abandono de la lactancia materna
exclusiva en una ciudad de Peru.

Evaluar las técnicas de lactancia
materna entre madres posnatales e
identificar los factores asociados con
una posicion inadecuada y un mal
apego.

Priorizar los puntos de accion para
mejorar las malas practicas de
lactancia materna segun el punto de
vista del personal de enfermeria.

Medir las tasas de contacto piel

con piel entre madres e hijos y la
oportunidad de iniciar la lactancia
materna inmediatamente después del
nacimiento en grupo de madres con y
sin trastornos mentales.

Explorar el papel mediador de la
experiencia del parto en la relacion
entre el apego prenatal y posnatal.

Revisar la evidencia disponible
sobre la exposicion a la violencia
obstétrica y su correspondencia con
la construccion del vinculo materno-
infantil y el apego.

Identificar elementos relacionados
con el vinculo materno en madres
lactantes, centrandose en las
particularidades de la lactancia
materna de las progenitoras.

Examinar si el tipo de apego adulto
de las madres influye en el comienzo
y desarrollo de diferentes conductas
parentales.

Comparar los resultados para las
mujeres y sus recién nacidos sobre los
efectos del contacto piel con piel en
las cesareas versus aquellos que no
tuvieron contacto piel con piel.

Identificar las acciones de enfermeria
que favorecen el desarrollo de

la conexion emocional en bebés
recién nacidos que requieren ser
hospitalizados

La ausencia de apego precoz, considerado
como un factor biolégico, se encontrd
significativamente asociado con el
abandono de la lactancia materna
exclusiva.

Se observo que las madres jovenes, las
amas de casa, los bebés menores de 10
dias y la falta de asesoramiento sobre
lactancia materna estaban asociados con
técnicas deficientes de lactancia materna.

La esquizofrenia materna se asocio

con una menor probabilidad de

contacto piel con piel y de inicio de la
lactancia materna después del parto en
comparacion con aquellas que no cursaban
con trastornos de la salud mental.

La calidad del vinculo emocional durante
el embarazo influye notablemente en

el apego que se desarrolla después del
nacimiento. Al brindar apoyo a las mujeres
durante este periodo, se fomenta la
formacion de vinculos afectivos solidos con
sus hijos.

La violencia obstétrica constituye un
riesgo para el establecimiento del vinculo
entre madre e hijo y la formacion del
apego, generando efectos adversos que
obstaculizan la conexion emocional de

la madre con su bebé en los momentos
cruciales después del parto.

Los factores significativamente asociados
fueron el intercambio emocional con el
bebé y la depresion postparto.

El intercambio emocional con el recién
nacido y la confianza de la madre son
cruciales para fortalecer el primer vinculo
postparto, y se deben implementar
estrategias para mejorar el apego entre la
madre y el bebé.

Las madres con mayor evitacion del apego
mostraron disminuciones mas rapidas en la
lactancia materna que las madres menos
evitativas.

En los resultados cuantitativos, hubo

una reduccion en el tiempo hasta la
primera alimentacion, con aumento de la
lactancia materna al alta para las mujeres
que tuvieron contacto piel con piel.

Los resultados cualitativos: las mujeres
que sintieron el contacto piel con piel
durante su parto por cesarea tuvieron una
experiencia positiva y mejor vinculo, e
informaron menos ansiedad y depresion
que en su parto por cesarea anterior.

Las acciones de enfermeria facilitan

el vinculo entre los padres y los recién
nacidos durante la hospitalizacion, con
el objetivo de mejorar el apego y el
bienestar emocional, tanto de los padres
como del recién nacido.

https://www.medigra-
phic.com/cgi-bin/new/

resumen.cgi?IDARTICU-
LO=97111.

Cuba

DOI: 10.4103/ijcm.
ijem_859_21

India

doi: 10.1093/schbul/
sbab085.

Canada

DOI: 10.1016/j.earlhum-
dev.2020.104956.

Italia

DOI:10.34810/Psico-
somPsiquiatrnum1804.

Espana

Doi: 10.4094/
chnr.2019.25.1.65

Korea

DOI: 10.1093/jpepsy/
jsaa032

Maryland

DOI: 10.1016/j.wom-
bi.2022.01.008.

Australia

https://doi.

org/10.6018/eglo-
bal.479291.

Portugal
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Childbirth related PTSD
and its association

11551 mujeres y 11554
nifios participaron
enlos 35 articulos
revisados. 20 son

Investigar si los problemas de salud
mental de la madre estan asociados

vinculos emocionales entre madres e
hijos, influyeron en las conductas de

bl Revision ;
with infant outcome: A ; s de tipo cohorte p “hii
systematic review. (Van TSI transversal y 15 ﬁgnalf[?\?arelacwn madre-hijo
Sieleghem et al., 2022) corresponden a g :
estudios longitudinales
0 prospectivos.
Lactancia materna
ﬁf;tlg?:]\gas ¥efli'1cctig:1easd 0 con Determinar la frecuencia de la
su interrupcion temprana Estudio 155 lactantes lactancia materna exclusiva e
peior P transversal identificar los factores relacionados
en una comunidad rural con su abandono
de Ecuador. (Estrella et '
al., 2021)
The Role of Skin-to-Skin .
Contact and Breastfeeding Estudio 264 registros médicos Determinar el papel del apego
on Atonic Postpartum SRR electronicos fueron precoz y la lactancia materna en la
Hemorrhage. (Almutairi et P analizados hemorragia postparto.
al., 2020)
Early-life maternal Investigar como el apego materno
attachment and risky en los primeros afios de vida, o los
health behaviours in Estudio de -
adolescence: findings cohorte Zggg nifios de 0 17
from the United Kingdom prospectivo

Millennium Cohort Study.

riesgo posteriores en la adolescencia
junto con otras posibles vias

Se trata de una revision sistematica que
llega a la conclusion de que los problemas
de salud mental posnatal pueden alterar el
vinculo temprano madre-hijo.

El desistimiento de esta practica ocurre en
los primeros tres meses, principalmente
cuando las madres son primiparas, viven
en union libre y laboran fuera del hogar.

La incidencia de hemorragia postparto
disminuy6 en madres que comenzaron el
apego precoz.

El apego materno en los primeros afos

de vida entre madres e hijos influyd en
las conductas de riesgo posteriores en la
adolescencia junto con otras posibles vias
explicativas. Un menor apego materno

en los primeros afios de vida produjo un
aumento de multiples conductas de riesgo

DOI: 10.1016/j.earlhum-
dev.2022.105667

Bélgica

https://doi.
org/10.18233/APM42No-
2pp56-652120.

Ecuador

doi: 10.3390/nurs-
rep11010001.

Arabia Saudita

DOI: 10.1186/512889-
021-12141-5.

Reino Unido

Reyes, (2021) explicativas.

en los adolescentes.

DISCUSION Y CONCLUSIONES

El contacto temprano entre madre e hijo, conocido como ape-
go precoz, asi como el contacto piel con piel, crea un entorno
optimo para la adaptacion del recién nacido a la vida fuera del
Utero materno. Los bebés que experimentan este vinculo inme-
diatamente después del parto tienden a mostrar un patrén de
lactancia materna mas efectivo.

Los hallazgos de la mayoria de los estudios revisados coinciden
en que el apego precoz y el contacto piel con piel inmediato
entre madre y recién nacido son métodos simples y accesibles
para mejorar la adherencia a la lactancia materna, prolongando
asi la duracion de la lactancia materna exclusiva.

Costa et al. (2019) senalan que el apego temprano madre-hi-
jo conlleva una reduccion en los niveles de estrés del recién
nacido y favorece el éxito en la lactancia materna.® Del mis-
mo modo, en su estudio, Croy et al. (2019) encontraron que el
apego desempena un papel significativo como factor protector
para el vinculo postnatal, subrayando la importancia de brindar
apoyo a las mujeres durante todo el periodo perinatal.

Investigaciones adicionales destacan la importancia del inter-
cambio emocional y la confianza materna en el fortalecimiento
del vinculo postparto, instando a la implementacion de estra-
tegias para mejorar el apego entre madre e hijo (Kim, 2019) .
Por su lado, Machold (2021) reporta que el contacto piel con
piel temprano en el quiréfano, y durante la recuperacion, pue-
de mejorar las tasas de éxito en el inicio de la lactancia mater-
na en bebés nacidos por cesarea 2.

En una investigacion llevada a cabo por Tasseau y colaboradores
en 2018, se encontré que el 67% de los recién nacidos estudia-
dos experimentaron un apego menor a una hora después del
parto debido a los procedimientos de rutina. Esto resalta la
importancia de incorporar el contacto piel con piel como par-
te integral del proceso de bienvenida fisioldgica en la sala de
partos, con el fin de no interrumpir este vinculo inicial entre la
madre y el recién nacido®.

Asimismo, Lau et al. (2018) encontraron que el contacto piel
con piel inmediato aumenta la probabilidad de iniciar la lactan-
cia materna temprana, independientemente del tipo de parto,
aunque los neonatos ingresados en UCI pueden mostrar una me-
nor probabilidad de empezar la lactancia materna temprana 6.

Diversos estudios coinciden en que la falta o evitacion del apego
precoz esta significativamente asociada con el abandono de la
lactancia materna exclusiva. Ademas de eso, aclaran que las in-
tervenciones para educar a las madres han demostrado facilitar
el vinculo temprano, mientras que la falta de asesoramiento
puede llevar a una practica inadecuada, y en el caso de ma-
dres jovenes, un apego deficiente mas acentuado. Igualmente,
la calidad del vinculo emocional durante el embarazo influye
notablemente en el apego desarrollado después del nacimien-
to, resaltando la importancia del apoyo materno durante este
periodo.? Otras investigaciones sostienen que la ausencia de
apego se ha asociado con la aparicion de conductas de riesgo en
adolescentes?®,

Desde otro punto de vista, el apego precoz influye en la dismi-
nucion de los niveles de estrés, la promocion del vinculo afec-
tivo y la adaptacion del recién nacido a la vida extrauterina.
Ademas, el recién nacido que hace apego precoz desencadena
la liberacion materna de oxitocina y prolactina, las cuales son
esenciales para la produccion y eyeccion de la leche materna,
y, adicionalmente, trae a la madre beneficios psicoldgicos, emo-
cionales y disminucion en las complicaciones obstétricas como
la hemorragia postparto 429,

En la investigacion realizada por Querido et al. (2022), se resal-
ta que existen intervenciones del personal de salud, especial-
mente de enfermeria, que facilitan el vinculo entre padres y
recién nacidos durante la hospitalizacion para mejorar el apego
precoz?.

De la misma manera, Van Sieleghem y colaboradores (2022)
sostienen que existen factores emocionales y de salud mental
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de la madre que pueden interferir en el desarrollo del vinculo
temprano; en este sentido, en algunos articulos revisados, se
reporta que problemas de salud mental posnatal pueden alterar
el vinculo temprano madre-hijo?.

A'su vez, Croy et al. (2019) senalan que las madres con dificul-
tades de vinculacion no pueden identificar el olor de su propio
bebé, por lo que mencionan que la falta de reconocimiento del
olor corporal infantil puede estar relacionada con la reduccion
del contacto corporal y del tiempo de interaccion. La percep-
cion consciente del olor corporal del recién nacido podria ser
una estrategia terapéutica adicional para abordar las dificulta-
des afectivas en las madres'.

Reyes et al. (2021) encontraron que la violencia obstétrica cons-
tituye un riesgo para el establecimiento del vinculo entre madre
e hijo y la formacion del apego, y genera efectos adversos que
obstaculizan la conexion emocional entre ellos en los momentos
cruciales después del parto®.

CONCLUSIONES

Los resultados de esta revision evidencian que todas las inves-
tigaciones coinciden en que el contacto piel con piel y el apego
temprano entre la madre y el neonato no solo son esenciales
para un buen periodo postparto para la madre, sino también
influye en la adaptabilidad del recién nacido a la vida extrau-
terina. De igual manera, los diversos estudios afirman que rea-
lizar el apego precoz facilita un inicio temprano y efectivo de
la lactancia materna, lo cual es fundamental para el desarrollo
fisico y emocional del neonato y proporciona beneficios que se
extienden mas alla del periodo neonatal inmediato.

Los hallazgos aqui presentados respaldan las practicas reco-
mendadas por organismos internacionales como el Fondo de
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Resumen

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) son la primera causa de muerte a nivel mundial, y conocer
el riesgo de padecerlas es crucial para su prevencion oportuna. Esta investigacion tuvo como objetivo
determinar el riesgo cardiovascular (RCV) y factores asociados en afiliados al Instituto Ecuatoriano de
Seguridad Social (IESS), Loja. Se realizo un estudio observacional analitico transversal, que evalué el
riesgo cardiovascular (RCV) segln el score Globorisk, categorizando el riesgo en bajo (<5%), moderado
(5-9%), alto (10-19%) y muy alto (220%). Se evaluaron caracteristicas sociodemograficas, clinicas y an-
tropométricas de 710 participantes, mediana de edad de 48 anos (RIQ 37-49) y 64% de sexo femenino.
Se realizd un analisis bivariado, asociacion con la razén de chances y se plantearon tres modelos de
regresion logistica. El 34,46% de los individuos tuvieron un riesgo moderado a muy alto. Las variables
con mayor fuerza predictiva fueron consumo de tabaco [OR:530,65], edad [OR:1,46], indice de masa
corporal (IMC) [OR:1,24], tension arterial sistolica (TAS) [OR:1,09] y, como factor protector, el sexo
femenino [OR:0,02]. Se concluy6 que un amplio segmento de la poblacion adulta joven tiene RCV ele-
vado, por tanto, es imperativo implementar estrategias de prevencion e intervencion para disminuir
la prevalencia de factores de riesgo, consumo de tabaco principalmente.

PALABRAS CLAVE:
Riesgo cardiovascular, escala
Globorisk, consumo de tabaco

Abstract

Cardiovascular diseases (CVD) are the leading cause of death worldwide and knowing the risk of
suffering from them is crucial for their timely prevention. This research aimed to determine the car-

diovascular risk and associated factors in members of the Ecuadorian Social Security Institute (IESS), KEYWORDS:

Loja. A cross-sectional analytical observational study was conducted, which evaluated cardiovascular Cardiovascular risk,

risk (CVR) according to the Globorisk score, categorizing the risk as: low (<5%), moderate (5-9%), high Globorisk score, tobacco
(10-19%) and very high (>220%). The sociodemographic, clinical and anthropometric characteristics of consumption

710 participants were evaluated, whose median age was 48 years (IQR 37-49) and 64% were female.
A bivariate analysis was performed, as well as an association with the odds ratio, and three logistic
regression models were proposed. Of the individuals tested, 34.46% had a moderate to very high
risk. The variables with the greatest predictive power were: tobacco consumption [OR:530.65], age
[OR:1.46], body mass index (BMI) [OR:1.24], systolic blood pressure (SBP) [OR:1.09] and as a protec-
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tive factor, female sex [OR:0.02]. It was concluded that a large segment of the young adult population
has high CVR, therefore, it is imperative to implement prevention and intervention strategies to

reduce the prevalence of risk factors, mainly tobacco consumption.

INTRODUCCION

Se estima que las ECV causan cerca de 17,9 millones de muer-
tes al afo, por lo que representan una problematica significati-
va para la salud publica global . En el afio 2019, para la region
de las Américas, se determind una tasa estandarizada de mor-
talidad por ECV de 137,2 defunciones por 100 000 habitantes,
correspondiendo a cardiopatia isquémica (73,6), accidente ce-
rebrovascular (32,3) y otras enfermedades circulatorias (14,8);
mientras que, para Ecuador, fue de 115,8 defunciones por 100
000 habitantes @.

La evaluacion del RCV es esencial para la gestion proactiva de
las ECV. Las guias actuales de practica clinica sugieren estimar
el RCV para implementar programas de prevencion y control
basados en la evidencia, que limiten la aparicion o evolucion
de estas enfermedades y disminuyan el impacto y posibles
complicaciones asociadas ©®.

De acuerdo con la encuesta STEPS 2018, aproximadamente 1
de cada 10 ecuatorianos, cuya edad oscila entre 40 y 69 afos y
tiene algin factor de RCV, presenta una probabilidad mayor o
igual a 30% de padecer una ECV en los préximos 10 afios ®. En
Loja, Ecuador, se ha reportado una prevalencia de RCV mayor
en hombres que en mujeres (19% vs. 6.9%), lo que implica una
susceptibilidad elevada de sufrir patologias como infarto de
miocardio o accidente cerebrovascular ©®).

Actualmente se cuenta con multiples sistemas de evaluacion de
riesgo con un fundamento estadistico que las hace especificas
para una poblacion. El Ministerio de Salud Publica del Ecuador
(MSP) recomienda determinar el RCV a 10 afos empleando la
escala Globorisk, dado que para su elaboracion se incorpord
una muestra latinoamericana que representa a nuestra pobla-
cion ©), Esta herramienta esta disponible en dos formatos: labo-
ratorio y oficina; si no hay valoracion diagndstica de diabetes y
analisis del nivel de colesterol para aplicar el primero, se usa
la version de oficina, que incluye el peso corporal y la altura
(™, Esta escala representa una herramienta fundamental para
optimizar el manejo del riesgo cardiovascular en poblaciones
latinas, debido a su capacidad de adaptarse a las particulari-
dades epidemioldgicas y socioecondmicas de cada pais, lo que
permite una evaluacion mas precisa y efectiva, y favorece in-
tervenciones dirigidas.

Los distintos entornos dan paso a una amplia variedad de con-
diciones laborales y de vida, traducidas como largas jornadas,
limitados periodos de descanso, asi como habitos alimentarios
poco saludables, estrés fisico y psicologico. Todos estos facto-
res determinan una mayor susceptibilidad para el desarrollo de
ECV, por lo que los procesos de screening o controles periodicos
son esenciales ®.

Los trabajadores, en su mayoria, se incluyen en edades suscep-
tibles de desarrollar patologias metabdlicas y cardiovasculares,

que suelen estar infradiagnosticadas o mal controladas; por
ello, son una poblacion con gran oportunidad para mejorar la
salud de las familias lojanas. Al realizar el presente estudio, se
contribuye al conocimiento real de la prevalencia de los facto-
res de riesgo para ECV en Loja-Ecuador y de los niveles de RCV.

Ante la importancia epidemioldgica de las ECV, nos planteamos
una interrogante: ;cual es el nivel de RCV y los factores asocia-
dos en trabajadores de Loja?

Considerando lo expuesto, se realizo un estudio en el que par-
ticiparon 710 afiliados al IESS, que forman parte del Programa
Salud Preventiva, ejecutado por el Centro Clinico Quirtrgico
Ambulatorio Hospital del Dia Central Loja (CCQA-HDCL), entre
40 y 74 aios, en quienes se analiz6 el RCY mediante la aplica-
cion de la escala Globorisk. Nuestro objetivo fue determinar el
riesgo cardiovascular en estos trabajadores, su asociacion con
factores de riesgo y la fuerza predictiva de estos factores.

MATERIALES Y METODOS

Estudio observacional analitico transversal (crossover). A partir
de los 214 855 habitantes del canton Loja, se obtuvo por con-
veniencia una muestra de 1388 participantes, y de acuerdo con
los criterios de inclusion, se seleccionaron 710 trabajadores
con edades entre 40 y 74 aios; los criterios de exclusion fueron
mujeres embarazadas, individuos con deterioro cognitivo, ECV
establecidas.

Se realizaron encuestas para registrar los datos sociodemogra-
ficos, clinicos y antropométricos. Para la obtencion de medidas
antropomeétricas, se empled el analizador de composicion cor-
poral marca InBody®; la cuantificacion de la tension arterial
(TA) se hizo con el monitor de TA de brazo OMRON® HEM-7120.
Posteriormente se utilizd la escala Globorisk en su forma Office
para determinar el porcentaje de RCV de los participantes. El
RCV se clasificd en bajo (<5%), moderado (5-9%), alto (10-19%)
y muy alto (220%), basado en la guia clinica del MSP para mane-
jo de la hipertension arterial ©). Se tom6 como punto de corte
para “individuos con RCV elevado” aquellos con valores >5%,
dada la predominancia demografica de adultos jovenes en la
poblacion estudiada, con el objetivo de facilitar la deteccion
temprana.

El protocolo de investigacion fue aprobado por el Comité de
Etica de Investigacion en Seres Humanos del Hospital General
San Francisco (cddigo 031). Se obtuvo el consentimiento infor-
mado y los nombres de los participantes fueron reemplazados
por cédigos Unicos para garantizar el anonimato.

Se formaron grupos de investigadores, previamente entrenados
y estandarizados, que acudieron durante 4 meses a recolectar
datos en las diferentes instituciones. Se construyé una base
de datos en Excel y se codificaron las variables en el SPSS ver-
sion 27. Posteriormente, se plante6 un analisis bivariado con
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chi cuadrado y pruebas no paramétricas, como Mann-Whitney
y Kruskal-Wallis; el analisis de asociacion se realiz6 con la ra-
zon de chances (OR), y se realizaron tres modelos de regresion
logistica binaria. Para significancia estadistica, se consider6
cuando el valor de p fue inferior a 0,05.

RESULTADOS

En la figura 1 se presenta la distribucion de la poblacion de
acuerdo a los grupos de RCV; la mayoria (65,35%) tuvo un riesgo
bajo (menos de 5%); 25,21% presento riesgo moderado; 8,31%,
riesgo alto, y 1,13%, riesgo muy alto. En total, 34,64% presentd
RCV >5%.

70
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30
20
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0 H _

Porcentaje

Menos de 5%, bajo De 5 a 9%, De 10 a 19%, alte  Mis de 20%, muy
moderado alto
Grupos de RCV

Figura 1. Categorizacion de la poblacion de acuerdo al RCV

En la tabla 1 se evidencia que la mediana de edad en el grupo
de riesgo bajo fue de 45 afnos [RIQ 42-51], mientras que, en su
opuesto, el grupo de riesgo alto fue de 56 anos [RIQ 51-60]; de
esta forma se obtuvo una diferencia estadisticamente significa-
tiva en la edad entre los grupos de RCV (p <0,05).

Tabla 1. Variables sociodemograficas, antropométricas y clinicas

El grupo de riesgo alto estuvo integrado predominantemente
por participantes del sexo masculino (83,1%), a diferencia del
grupo de riesgo bajo al que pertenecieron la gran mayoria del
sexo femenino con un 79,3%; esto con una diferencia estadis-
ticamente significativa entre los distintos grupos de RCV (p
<0,05).

La mayoria de los participantes tenian tercer nivel de instruc-
cion, incluyendo los grupos de mas alto RCV, con diferencias
estadisticamente significativas entre los grupos (p <0,05). Por
otra parte, predominé el estado civil casado, sin diferencias
entre los grupos (p >0,05). Los participantes no fumadores re-
presentaron un mayor porcentaje en todos los grupos de RCV;
sin embargo, en los grupos de RCV moderado vy alto, el nUmero
de personas aumento considerablemente con relacion al grupo
de RCV bajo (p <0,05).

La mediana de la tension arterial sistolica (TAS) en el grupo de
riesgo alto fue de 139 mmHg [RIQ 132-149], a diferencia del
grupo de riesgo bajo que present6é una mediana de 119 mmHg
[RIQ 110-127]. Se determin6 una diferencia estadisticamente
significativa en los valores de TAS entre los grupos de RCV (p
<0,05).

La mediana de la tension arterial diastolica (TAD) en el grupo
de riesgo alto fue de 84 mm Hg [RIQ 75-92]; mientras que, en
el grupo de riesgo bajo, fue de 72 mm Hg [RIQ 65-78], reflejan-
do una diferencia estadisticamente significativa en los valores
de TAD entre los grupos de RCV (p <0,05). Los valores de la
mediana del IMC mas elevados correspondieron a los partici-
pantes con RCV alto [31kg/m2 (RIQ 28-34)] y muy alto [43kg/m?
(RIQ 38-46)], mientras que el grupo de RCV bajo registroé una
mediana de 27kg/m? [RIQ 25-30]. Se establecié una diferencia
estadisticamente significativa en el IMC entre los grupos de RCV
(p <0,05).

38

Nivel de RCV
Variables
Bajo (<5%) Moderado (5a9%)  Alto (10 a 19%) Muy alto (220%) p value

Edad Mediana (RIQ) 45 (42-51) 53 (48-58) 56 (51-60) 51 (49-53) <0,001
Masculino F(%) 96 (20,7) 107 (59,8) 49 (83,1) 3 (37,5)

Sexo <0,001
Femenino F(%) 368 (79,3) 72 (40,2) 10 (16,9) 5 (62,5)
Primaria finalizada F(%) 14 (3,0) 7 (3,9) 6 (10,2) 0 (0,0)

Nivel de. ’ Secundaria finalizada F(%) 51 (11,0) 27 (15,1) 16 (27,1) 2 (25,0) 0.05
instruccion Tercer nivel finalizado F(%) 247 (53,2) 101 (56,4) 30 (50,8) 5 (62,5)
Cuarto nivel finalizado F(%) 152 (32,8) 44 (24,6) 7 (11,9) 1(12,5)
Soltero/a F(%) 80 (17,2) 24 (13,4) 4 (6,8) 2 (25,0)
Casado/a F(%) 272 (58,6) 106 (59,2) 41 (69,5) 4 (50,0)

Estado civil Divorciado/a F(%) 76 (16,4) 30 (16,8) 12 (20,3) 2 (25,0) 0,430
Viudo/a F(%) 18 (3,9) 7 (3,9) 0 (0,0) 0 (0,0)
Union libre F(%) 18 (3,9) 12 (6,7) 2 (3,4) 0 (0,0)
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Consumo de No fuma F(%) 455 (98,1)
tabaco Si fuma F(%) 9(1,9)
TAS Mediana (RIQ) 119 (110-127)
TAD Mediana (RIQ) 72 (65-78)
IMC Mediana (RIQ) 27 (25-30)

130 (72,6) 30 (50,8) 7 (87,5)
<0,001

49 (27,4) 29 (49,2) 1(12,5)
128 (120-138) 139 (132-149) 125 (116-148) <0,05
77 (71-84) 84 (75-92) 81 (78-89) <0,001
28 (26-31) 31 (28-34) 43 (38-46) <0,001

Nota: La variable binomial dependiente fue de “Riesgo” y “Sin riesgo” con un punto de corte de >5%. TAS: tension arterial sistolica. TAD: tension

arterial diastolica. IMC: indice de masa corporal.

En la tabla 2 se realizd un analisis bivariado con OR crudo para
las variables de naturaleza binomial. Se observo que la variable
con mayor OR crudo fue el consumo de tabaco, pues constituye
23 916 veces mas riesgo de padecer ECV en los proximos 10
anos [IC 95%: 11,73 - 48, 74], a diferencia de quienes no fuman.

La siguiente variable es la TAS elevada, que represent6 un OR:
6,18 [IC 95%: 3,83-9,97], es decir, los participantes con men-
cionada alteracion tienen 6,18 veces mas riesgo de padecer
ECV en los siguientes 10 afos que los que tuvieron TAS normal.

Seguidamente, la TAD elevada conllevé un OR: 3,56 para RCV
[IC 95%: 2,00-6,33]. En otras palabras, estos individuos tienen

Tabla 2. Estimacion del OR crudo para RCV

3,56 veces mas probabilidad de desarrollar ECV en los proximos
10 anos que los que tuvieron TAD normal.

A continuacion, el IMC en relacion con el RCV tuvo un OR: 2,93
[IC 95%: 1,84-4,66], es decir, los participantes con un IMC ele-
vado tienen 2,93 veces mas probabilidad de desarrollar ECV en
los siguientes 10 afos que los que tuvieron un IMC <25kg/m?.

Por Gltimo, en comparacion con las variables anteriores, se en-
contré que ser mujer es un factor protector para RCV, con un
85% [OR: 0,14; IC 95%: 0,10-0,20].

OR crudo para RCV
Variables Valor Intervalo de confianza de 95%
Inferior Superior
Consumo de tabaco (No fuma/Si fuma) 23,91 11,73 48,74
TAS (Sin riesgo/ Con riesgo) 6,18 3,83 9,97
TAD (Sin riesgo/ Con riesgo) 3,56 2,00 6,33
IMC (Sin riesgo / Con riesgo) 2,93 1,84 4,66
Sexo femenino 0,14 0,10 0,20

TAS: tension arterial sistolica. TAD: tension arterial diastdlica. IMC: indice de masa corporal.

En la tabla 3, se exponen tres modelos de regresion logistica
binaria, siendo la variable dependiente el RCV (punto de corte
>5% segun Globorisk) y las independientes: edad, sexo, nivel de
instruccion, estado civil, consumo de tabaco, TAS, TAD e IMC.

En el primer modelo, se destaca un OR ajustado, donde los
valores elevados de consumo de tabaco sobresalieron como el
predictor mas fuerte de RCV con un OR: 538,48 [IC 95%: 137,59-
2107,33], seguido por edad con un OR: 1,46 [IC 95%: 1,35-1,57],
IMC con un OR: 1,24 [IC 95%: 1,15-1,35], TAS con un OR: 1,10
[IC 95%: 1,06-1,15], y sexo femenino con un OR: 0,02 [IC 95%:
0,00-0,04].

Se ajusto el segundo modelo y se suprimieron las variables ni-
vel de instruccion y estado civil; se observo que el consumo de
tabaco continGia siendo una variable determinante para el RCV
con un OR: 527,27 [IC 95%: 134,15-2072,33], seguidamente,
edad, con un OR: 1,45 [IC 95%: 1,35-1,56]; IMC, con un OR: 1,24

[IC 95%: 1,14-1,34]; PAS, con un OR: 1,10 [IC 95%: 1,06-1,15], y
sexo femenino, con un OR: 0,02 [IC 95%: 0,00-0,04].

El tercer modelo fue ajustado incluyendo solamente las 5 varia-
bles estadisticamente significativas; se observé que el consumo
de tabaco mantiene su fuerza predictiva con un OR: 530,65 [IC
95%: 134,55-2092,73], seguido de edad, con un OR: 1,46 [IC
95%: 1,35-1,56]; IMC, con un OR: 1,24 [IC 95%: 1,14-1,34]; TAS,
con un OR: 1,09 [IC 95%: 1,06-1,12], y sexo femenino, con un
OR: 0,02 [IC 95%: 0,01-0,05].

En resumen, el consumo de tabaco fue la variable mas impor-
tante que se encontré en los modelos de regresion para esta
poblacion, tomando en cuenta la significancia estadistica, los
intervalos de confianza, los coeficientes especificos y las medi-
das de ajuste del modelo con las variables de confusion, segui-
do por la edad, IMC, TAS y sexo.
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Tabla 3. Modelos de regresion logistica binaria para RCV

Modelo 1*
Variables
OR IC 95%
Edad 1,46 1,35-1,57
Sexo 0,02 0,00 - 0,04
Nivel de instruccion 1,18 0,78 - 1,79
Estado civil 1,20 0,87 - 1,65
Consumo de tabaco 538,48 137,59 - 2107,33
TAS 1,108 1,06 - 1,15
TAD 0,977 0,92 - 1,02
IMC 1,24 1,15-1,35

Modelo 2** Modelo 3***

OR IC 95% OR IC 95%
1,45 1,35- 1,56 1,46 1,35-1,56
0,02 0,00 - 0,04 0,02 0,01 - 0,05
527,27 134,15 - 2072,33 530,65 134,55 - 2092,73
1,10 1,06 - 1,15 1,09 1,06 - 1,12
0,97 0,92 - 1,02

1,24 1,14 - 1,34 1,24 1,14 - 1,34

Nota: *Modelo 1: edad, sexo, nivel de instruccion, estado civil, consumo de tabaco, PAS, PAD, IMC. **Modelo 2: edad, sexo, consumo de tabaco,
PAS, PAD, IMC. ***Modelo 3: edad, sexo, consumo de tabaco, PAS, IMC. TAS: tension arterial sistolica. TAD: tension arterial diastolica. IMC: indice

de masa corporal.

DISCUSION Y CONCLUSIONES

En el presente estudio, se determind que mas de la mitad de
los participantes (65,35%) tuvieron un RCV bajo. El predominio
de RCV bajo también se ha puesto en evidencia aplicando otras
escalas, como el score de RCV de Framingham, en poblacio-
nes con caracteristicas similares a la de la muestra en analisis
©.19, Por el contrario, en una investigacion cuyo proposito fue
cuantificar el RCV de una poblacion de adultos mayores ecuato-
rianos (=65 anos), se reporto que con la escala SCORE OP-High
mas de la mitad de los individuos (55,7%) se incluyeron en los
grupos de RCV alto y muy alto, atribuyéndose estos resultados
a los procesos degenerativos asociados a la edad ", a diferen-
cia de nuestra investigacion, donde predominaron los adultos
jovenes.

En cuanto a las variables sociodemograficas, observamos que
la edad y sexo son factores determinantes de RCV elevado. En
un estudio publicado en 2018 por Sisa, se concluyo que el alto
riesgo de ECV viene impulsado por la edad, es decir, el enveje-
cimiento como proceso natural e inevitable constituye un im-
portante factor de riesgo, a causa del deterioro progresivo de
diversos procesos fisiologicos cardiovasculares '; lo expuesto
coincide con los resultados de estudios locales y europeos rea-
lizados en 2022 y 2019, respectivamente 2),

En relacion con el sexo, nuestro estudio establecié que ser mu-
jer constituye un factor protector para RCV, puesto que ten-
drian un 85% menos probabilidad de RCV elevado [OR: 0.143;
IC 95%: 0,101-0,201]; en un estudio que establecié el RCV me-
diante la escala Globorisk en su version de laboratorio, en una
poblacién de 750 mexicanos entre 40 a 60 afos en 2021, se con-
cluyé que entre los factores asociados a RCV alto y muy alto se
incluia el sexo masculino ¥, resultados que coinciden con los
del estudio llevado a cabo considerando una poblacion ecua-
toriana ", Algunas investigaciones han reportado que estas
diferencias entre ambos sexos pueden estar asociadas predo-
minantemente al efecto de los estrégenos en mujeres preme-
nopausicas (419, De acuerdo a un estudio mexicano realizado
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por Gonzalez et al., en 2018, en el que se evaluo las diferencias
del RCV en mujeres pre y posmenopausicas mediante la escala
Globorisk-laboratorio, se demostré una mayor prevalencia de
factores de riesgo en mujeres posmenopausicas como hipertri-
gliceridemia, hipertension e hiperglucemia 7.

Por otro lado, en la presente investigacion, se preciso que el
consumo de tabaco fue la variable que condicioné mayor riesgo
de padecer ECV en los proximos 10 anos, teniendo en cuenta
que, en los distintos analisis multivariados, se mantuvo un valor
predictivo preponderantemente elevado. Resultados similares
fueron obtenidos por The Lancet Regional Health - Americas en
2022, quienes, utilizando 9 cohortes con 21378 participantes y
1202 desenlaces de América Latina y el Caribe, determinaron
la puntuacion de RCV con la escala Globorisk, y concluyeron en
las dos versiones que el tabaquismo estaba fuertemente aso-
ciado con la probabilidad de desarrollar ECV en los proximos
10 afos ("®.

Es conveniente resaltar que, en nuestros analisis estadisticos,
se obtuvieron valores sumamente elevados de OR para el con-
sumo de tabaco en los 3 modelos de regresion, justificados en
que el 89,8% de la poblacion que si fuma tiene un RCV >5%. En
Loja, en un estudio transversal realizado con 314 trabajado-
res de una universidad, se concluyé que el tabaquismo no esta
vinculado con el RCV; sin embargo, cabe mencionar que, en
dicho estudio, solo se seleccionaron pacientes con riesgo car-
diovascular mayor a 10% vy, aunque si se encontro asociacion de
este riesgo con ser fumador, no fue significativo en el analisis
multivariado ®.

En otros estudios se ha demostrado que la TAS es una variable
estadisticamente significativa que se asocio con el calculo de
un RCV superior, de acuerdo con la puntuacion obtenida en la
escala Globorisk en su version de laboratorio y oficina (®29, Los
datos expuestos guardan relacion con los resultados de nuestro
estudio, que demostraron que la elevacion de la TAS fue uno de
los principales factores de RCV, a diferencia de la TAD, que no
fue una variable estadisticamente significativa.
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De igual forma, Suarez et al. estimaron un valor promedio de
IMC elevado (27,7kg/m?) en el grupo de RCV alto (210%) de
acuerdo a la escala Globorisk ®, similar al resultado de nuestro
estudio en los grupos de riesgo alto y muy alto. En 2022, en un
establecimiento de salud de primer nivel en La Habana, se rea-
liz6 un estudio descriptivo transversal para determinar el RCV
global, segln la directriz establecida en las tablas de la OMS,
y se encontrd una relacion de correspondencia entre el IMC y
el RCV global ",

Finalmente, se concluyé que Globorisk Office constituye un
modelo de prediccion de RCV de alta versatilidad que, en el
tema que nos ocupa, permitié determinar que el 34,464% de la
poblacion tiene RCV moderado, alto y muy alto; de este seg-
mento de la poblacion, 35,36% fueron mujeres y 64,63% fueron
hombres.

Entre las limitaciones de este estudio se incluye la participa-
cion predominante de adultos jovenes, pues ello supone la au-
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Resumen

PALABRAS CLAVE:

Cancer de mama, radiotera-
pia, hipotiroidismo

Los sobrevivientes a cancer de mama, que fueron tratados con radioterapia, presentan riesgo de
desarrollar trastornos tiroideos, entre ellos el principal es el hipotiroidismo. La revision bibliografica
actual pretende ofrecer recomendaciones para realizar un seguimiento adecuado, ya que este
problema suele ser minimizado y poco valorado.

El objetivo de esta revision bibliografica es determinar, mediante recopilacion bibliografica, si el
tratamiento con radioterapia en enfermedad locorregional en pacientes con cancer de mama aumenta
el riesgo de desarrollar hipotiroidismo.

Metodologia: Se efectud una investigacion bibliografica basada en articulos originales, sin limitacion
de anos. La busqueda se realizo en las principales bases de datos (Pubmed, Elsevier Scopus, Science
Direct y Google Académico).

Resultados: Se consideraron un total de 13 articulos. Se incluyeron todos los que detallaban los campos
de radiacion y el control de hormonas tiroideas antes y después del tratamiento con radioterapia.
Conclusion: En este trabajo se determind que la glandula tiroides es un drgano de riesgo en todos los
pacientes con cancer de mama tratados con radioterapia, que puede desencadenar en el desarrollo de
hipotiroidismo, sobre todo si se incluye la fosa supraclavicular en el campo de radiacion. Se necesita
mas investigacion sobre el desarrollo de hipotiroidismo en pacientes tratados con radioterapia,
asi como la realizacion de controles de hormonas tiroideas para detectar en ellos la presencia de
hipotiroidismo, y asi evitar repercusiones en su calidad de vida.

Summary

Breast cancer survivors who were treated with radiotherapy are observed to be at risk of developing KEYWORDS:

thyroid disorders, primarily hypothyroidism. This literature review aims to provide recommendations Breast cancer, radiotherapy,
for adequate follow-up, as this disorder is often minimized and undervalued. The objective of this hypothyroidism

literature review is to determine whether radiotherapy treatment for locoregional disease in breast

A @ ORCID iD: 0009-0007-8097-8031 B E-mail: pabloaldazr@icloud.com
@ orcip ib: 0000-0002-2677-2215
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cancer patients increases the risk of developing hypothyroidism through a bibliographic compilation.
Methodology: A bibliographic investigation was conducted based on original articles without year
limitations. The search was performed in major databases (PubMed, Elsevier Scopus, Science Direct,

and Google Scholar).

Results: A total of 13 articles were considered. All articles detailing radiation fields and thyroid
hormone control before and after radiotherapy treatment were included.

Conclusion: This study determines that the thyroid gland is an organ at risk in all breast cancer patients
treated with radiotherapy, which can lead to the development of hypothyroidism, especially if the
supraclavicular fossa is included in the radiation field. More research is needed on the development
of hypothyroidism in patients treated with radiotherapy, and thyroid hormone monitoring should be
conducted to detect the development of hypothyroidism, avoiding repercussions on patients’ quality

of life.

INTRODUCCION

“La glandula tiroides es un drgano que se encarga de regular el
metabolismo corporal a través de sus secreciones. Este drgano
es vulnerable tanto a la radiacion externa como a la radiacion
interna” @,

Las anomalias tiroideas inducidas por la radioterapia siguen
estando subestimadas y no se notifican. Estas secuelas pueden
incluir hipotiroidismo primario o central, tiroiditis, enfermedad
de Graves, oftalmopatia eutiroidea de Graves, adenomas
benignos, bocio multinodular y carcinoma de tiroides inducido
por radiacion.

El hipotiroidismo primario, que es la disfuncién tiroidea inducida
por radiacion mas comUn, después de completar el tratamiento
con radioterapia curativa en la region del cuello, afecta del
20 al 30% de los pacientes administrados, y aproximadamente
la mitad de los eventos ocurren dentro de los primeros 5 afnos
después de la terapia @.

El hipotiroidismo, secundario al tratamiento de cancer de
mama, es una complicacion frecuente y subestimada en
pacientes sobrevivientes de cancer de mama, puesto que la
glandula tiroides es un 6rgano de alto riesgo ante el tratamiento
de radiacion para esa dolencia.

Pocos estudios se han realizado referentes al tema de desarrollo
de hipotiroidismo en pacientes tratados con radioterapia por
padecer cancer de mama locorregional, y en general. En vista
de no existir una recopilacion de informacion actualizada, se ha
seleccionado los estudios mas sobresalientes, que nos permitan
tomar precauciones para la aplicacion de técnicas avanzadas
de radioterapia, para asi no generar trastornos tiroideos, y, en
consecuencia, mejorar la calidad de vida de los sobrevivientes
de cancer de mama.

Método del articulo bibliografico

Se realizd una bisqueda profunda de la bibliografia en los meses
de junio a diciembre del 2020, a través de diversas revistas
cientificas y bases de datos bibliograficas como Pubmed,
Elsevier Scopus, Google Académico y Science Direct.

Con el objetivo de desarrollar un proceso de blsqueda, se
constituyo la pregunta de investigacion mediante la estrategia
PICO (poblacion, intervencion, comparaciony resultados) (Tabla
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5). A partir de esta estrategia, se establecieron los objetivos
de blisqueda y se obtuvieron los términos MESH (Medical
Subject Heading por sus siglas en inglés), también conocidos
como titulos de temas médicos. Los términos MESH empleados
fueron los siguientes: Breast Neoplasms, Radiotherapy,
Hypothyroidism. También se usaron las siguientes palabras
clave para identificar articulos relacionados con la pregunta
de investigacion: breast cancer, radiation hypothyroidism,
thyroid disorders. Para obtener articulos en el idioma espanol,
se usaron las siguientes palabras clave: “Cancer de mama”,
“Radioterapia” e “Hipotiroidismo”; sin embargo, en idioma
espafnol no se encontraron resultados. Se usaron operadores
booleanos “AND” con el objetivo de precisar la busqueda y se
combinaron los términos MESH de la siguiente manera: Breast
Neoplasms AND Radiotherapy AND Hypothyroidism. En total,
235 articulos fueron encontrados para la revision utilizando los
términos MESH y los operadores booleanos. Solo 13 articulos
cumplieron con los criterios de elegibilidad propuestos para
cumplir con el objetivo de la investigacion.

Criterios de elegibilidad

Los articulos fueron incluidos si cumplian los siguientes

criterios:

e Articulos sin limitacion de afnos, debido a que no existen
estudios recientes.

e Los estudios incluian personas con cancer de mama
tratados con radioterapia en diversos campos.

e Articulos sin limitacion de idioma, mayoritariamente en
inglés.

e« La bibliografia
cuantitativos.

o Los articulos podian ser retrospectivos y/o prospectivos.

incluia estudios de investigacion

Criterios de exclusion

* Imposibilidad de recuperar el texto completo.

o Pacientes de sexo masculino con cancer de mama.
Articulos repetidos en otras bases de datos.

e Articulos que no aporten al objetivo de la investigacion.

Resultados

La incidencia de hipotiroidismo es tan alta como del 30 al 50%
en pacientes tratados con radiacion por una neoplasia maligna
de cabeza y cuello o enfermedad de Hodgkin ®. No obstante,
el desarrollo de hipotiroidismo en sobrevivientes de cancer
de mama es bastante com(n porque una parte de la glandula
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tiroides puede incluirse en el campo de tratamiento, esto es
mas comUn en pacientes con tumores avanzados con afeccion
de ganglios linfaticos axilares.

Se determiné que la glandula tiroides es un o6rgano de riesgo
en todos los pacientes con cancer de mama tratados con
radioterapia, lo que puede desencadenar en el desarrollo
de hipotiroidismo influenciado por diversos aspectos, como
distribucion de la radiacién, volumen impartido, el tamafio de
la glandula tiroides y la necesidad o no de aplicar tratamiento
en la fosa supraclavicular en los pacientes con enfermedad
locorregional.

Se encontraron algunas dificultades debido a escasos estudios
realizados y ausencia de bibliografia actualizada; se obtuvieron
13 investigaciones, como se observa en la figura 1, tomando en
cuenta los grados de recomendacion Scottish Intercollegiate
Guidelines Network.

En la tabla 1 se presentan los resultados de diferentes estudios
relacionados con el riesgo de hipotiroidismo en pacientes
tratados con radioterapia por cancer de mama con enfermedad
locorregional. Con respecto a los articulos revisados, se
resumen las caracteristicas mas importantes de los estudios
incluidos y sus resultados.

Diagrama de flujo de la extraccion de articulos

PubMed
N= 29

Elsevier Scopus
N= 55

Science Direct
N= 35

Google Académico
N= 116

Estudios Totales
N= 235

Exclusion articulos
repetidos
N=10

Estudios Totales
N= 225

Exclusion
articulos con texto
incompleto
N= 16

Estudios revisados por
titulo y resumen
N= 209

Articulas que no
cumplen criterios de
inclusion y exclusion

N= 194

Estudios revisados a texto
completo

N=15

Articulos que se
ajustan a objetivos
N= 342

Estudios seleccionados
N=13

Figura 1. Diagrama que ilustra la estrategia de bUsqueda utilizada para los estudios incluidos en esta revision

bibliografica.
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Desarrollo de resultados

Tabla 1. Resultados de los estudios seleccionados

Autor Titulo Pais/afio 2523 d‘:z Tamano de la muestra GR | Objetivo del estudio Resultados
Bruning et | Primary hypo- | Paises Ba- Estudio de |5 grupos de mujeres posmenopau- | B | Presentar pruebas de Se encontré mas hipotiroidismo en
al., 1985 thyroidism in jos, 1985 cohortes sicas. que la irradiacion poso- | los grupos I, con 10 pacientes, y Il,
(4) breast cancer peratoria de los ganglios | con 25 pacientes, que, en los contro-
patients with Casos: EL grupo | consistié en 100 linfaticos supraclavicu- les, siendo el grupo Il con la mayoria
irradiated mujeres irradiadas en los ganglios lares en pacientes con de los casos abiertamente hipotiroi-
supraclavicular a lo largo de la arteria mamaria cancer de mama posme- | deos.
lymph nodes interna ipsilateral. nopausico con frecuen-
cia puede conducir a
El grupo I, 100 mujeres some- una disfuncion tiroidea
tidas a amputacion de mama e subclinica, aunque su
irradiacion a la pared toracica y radiacion comprende
los ganglios linfaticos regionales. solo una parte menor de
la tiroides.
Grupos de control con 50 mujeres
cada uno. El grupo lll, pacientes
para cirugia de cancer de mama
primario sin irradiacion; el grupo
IV, pacientes con carcinoma de
endometrio, y el grupo V, pacien-
tes con carcinoma colorrectal,
Joensuu Thyroid Func- | Finlandia, | Casosy con- |80 pacientes. B | Investigar el efecto Se administré una dosis de 45 Gy a
& Viikari, tion after 1986 troles, retro- sobre la funcion tiroidea | este campo anterior, con un acelera-
1986 (5) Postoperative spectivo Un grupo de 38 pacientes se de la radioterapia poso- | dor lineal de 6 MeV en quince frac-
Radiation Ther- trataron con radioterapia en la peratoria después de la | ciones de 3 Gy, cinco dias a la sema-
apy in Patients mama. Posterior al tratamiento mastectomia. na en 21 a 25 dias. La dosis dentro
with Breast con cirugia conservadora de del tejido tiroideo en el campo fue
Cancer mama, el grupo de control estuvo de unos 45 Gy.
constituido por 32 pacientes que
recibieron radioterapia en la re- Cinco pacientes (6%) tenian hipoti-
gion de mama, cicatriz mamaria y roidismo en el grupo de irradiacion
regiones ganglionares (fosa supra de la fosa supraclavicular. El inter-
clavicular). valo de tiempo desde la irradiacion
hasta la deteccion del hipotiroidismo
En ambos grupos se hizo un oscilo entre 6 meses a 2 anos. La de-
seguimiento con THS (hormona teccion se realizd por elevacion de
estimulante de la tiroides), T3 los niveles de TSH.
(triyodotironina) libre y T4 (tiro-
xina) libre cada 2 a 3 meses, por
un lapso de 3 anos.
Cutuli et | Severe hypothy- | Francia, Estudio de |80 pacientes tratados mediante B Se utilizd un haz mixto que entrega
al., 2000 roidism after 2000 cohorte cirugia, irradiacion locorregional 20 Gy de fotones de cobalto y 30 Gy
6) chemotherapy y de tres a seis ciclos de quimio- por electrones de 9 MeV, con una se-
and locoregion- terapia. cuencia semanal alternativa para sal-
al irradiation var el corazon subyacente (a 2 Gy por
for breast fraccion). Asi, se considera que en
cancer este campo se incluyén alrededor del
65% del lobulo tiroideo homolateral.
Se observo cinco casos (6.2%) de hi-
potiroidismo clinico severo, que ocu-
rrieron muy precozmente después
del final de este tratamiento prima-
rio para el cancer de mama.
Smith et Estados Estudio de | 38,255 pacientes con cancer de B | Evaluar el riesgo de hi- La incidencia no ajustada de hipo-
al., Unidos, cohorte, ret- | mama, mayores de 65 afos asig- potiroidismo en pacien- | tiroidismo, a los cinco afos, fue del
Risk of hypothy- 2008 rospectivo | nados a grupo caso, con irradia- tes con cancer de mama | 14% en los pacientes de ambos gru-
2008 (7) roidism in older cion de la fosa supraclavicular que estaban recibiendo | pos. En el analisis ajustado, en todas
breast cancer (n=148102); y grupo control, radioterapia en un cam- | las pacientes con cancer de mama, la
patients treated pacientes sin irradiacion de fosa po supraclavicular, que | asociacion entre el tratamiento con
with radiation supraclavicular (n=111944). tipicamente incluye una | radiacion y el riesgo de hipotiroidis-
porcion de tiroides. mo posterior permanecié marginal
(HR 1.04; 95% IC, 1,17 - 1,25).
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Autor Titulo Pais/afio 2523 d‘:z Tamano de la muestra GR | Objetivo del estudio Resultados
Reinertsen | Thyroid func- Noruega, Estudio 403 pacientes con cancer de C | Examinar la prevalencia | El volumen objetivo de radiacion in-
et al., tion in women 2009 de casosy | mama y el desarrollo de enfer- | cluyé la mama después de una ciru-
2009 (8) after multimod- controles, medades de la tiroides gia conservadora de este 6rgano, o la
al treatment prospectivo en mujeres, después del | pared toracica después de una mas-
for breast tratamiento multimodal, | tectomia radical modificada, la fosa
cancer stage I/ para el estadio Il / Ill de | supra e infraclavicular ipsilateral, los
Ill: comparison cancer de mama, com- ganglios linfaticos a lo largo de la ar-
with controls parando con mujeres de | teria mamaria interna ipsolateral y la
from a popula- poblacion general. axila ipsolateral.
tion sample
Explorar el impacto de
dos técnicas de radiote-
rapia diferentes (técnica | Se observo un marcado aumento en
tradicional (T- RT) versus | el desarrollo de hipotiroidismo des-
conformacional (CT-RT)) | pués del tratamiento multimodal del
en las enfermedades de | cancer de mama en estadio Il / IIl.
la tiroides en pacientes
con cancer de mama, De los 44 pacientes con hipotiroidis-
examinados a los 35-120 | mo postratamiento con radioterapia,
meses después del tra- 26 pacientes habian sido tratados
tamiento primario con con CT-RT frente a 18 pacientes tra-
cancer de mama. tados con T-RT
Johansen Dose distri- Noruega, Estudio 32 pacientes tratadas con radio- B | Relacionar el desarrollo | Las pacientes con cancer de mama
et al., bution in the 2011 de casosy |terapia de 4 campos en donde el de hipotiroidismo postra- | que desarrollaron hipotiroidismo
2011 (9) thyroid gland controles | volumen objetivo incluia la mama tamiento con la distri- posterior a la radioterapia mostra-
following radia- o la pared toracica, la fosa supra bucion de dosis dentro ron un volumen de glandulas tiroides
tion therapy of e infraclavicular ipsilateral, los de la glandula tiroides significativamente menor antes de
breast cancer-a ganglios linfaticos ipsilaterales en pacientes con cancer | la radioterapia adyuvante que sus
retrospective a lo largo de la arteria mamaria de mama (CM) tratadas | controles que no habian desarrollado
study interna y la axila ipsilateral. con radioterapia locorre- | hipotiroidismo posterior a la radiote-
gional. rapia. Esto resultd en subvolumenes
tiroideos absolutos significativamen-
te mas pequenos que recibieron 30 o
mas Gy en los casos que en los con-
troles. Se concluye que volumenes
tiroideos relativamente pequefos,
con alta exposicion a la radiacion,
pueden ser responsables del desa-
rrollo de hipotiroidismo después de
la radioterapia, en comparacion con
sus controles.
Tunio et Is thyroid gland Arabia Estudio 40 pacientes consecutivos con B | Evaluar la distribucion La mayoria de los pacientes (90%) te-
al., 2015 an organ at risk | Saudita, cohorte, cancer de mama tratados con de la dosis dentro de la | nia pruebas de funcion tiroidea nor-
(10) in breast cancer 2015 prospectivo | radioterapia; un grupo de 20 glandula tiroides y su mal a los 52 meses de seguimiento,

patients treated

with locoregion-

al radiotherapy?
Results of a
pilot study

pacientes recibid tratamiento con
radioterapia en pared toracica/
mama adyuvante con radioterapia
supraclavicular (SC-RT), y un gru-
po de 20 pacientes control (pared
toracica adyuvante) /radioterapia
de mama solamente.

asociacion con el hipo-
tiroidismo en pacientes
con cancer de mama que
reciben radioterapiasu-
praclavicular.

cuatro pacientes (10%) desarrollaron
hipotiroidismo; 3 de 20 pacientes
(15%) en el grupo de radioterapia
supraclavicular (SC-RT) y 1 de 20 pa-
cientes (5%) en el grupo control con
radioterapia solo en la pared costal
desarrollaron hipotiroidismo. Los
factores prondsticos significativos
fueron: SC-RT (P = 0,001), 30 Gy por
encima del 50% del volumen tiroideo
(P =0,001) y menor volumen tiroideo
(P =0,03).
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’ o Tipo de . e .
Autor Titulo Pais/afo estudio Tamafo de la muestra GR | Objetivo del estudio Resultados
Wolny- Thyroid Func- Polonia, Estudio 70 mujeres con cancer de mama | B [Evaluar la funcién tiroi- | Se evidencié que, después de dos
Rokicka et tion after 2016 cohorte, no | tratadas con radioterapia. dea en pacientes con anos desde la radioterapia, el
al., 2016 Postoperative aleatorizado . " cancer de mama expues- | evento adverso determinado como
(11) Radiation Ther- El total de. 32 pacientes recibie- tas a radiacion de haz hipotiroidismo ocurri6 en el 6% de la
apy in Patients ron tratam1.ent'o con 50, Gy, cuyo externo terapéutico. poblacion.
with Breast volumen objetivo incluyo la mama
Cancer (después de BCS) o la pared tora-
cica (después de mastectomia), la
fosa supra e infraclavicular ipsila-
teral, los ganglios linfaticos ipsi-
laterales a lo largo de la arteria
mamaria interna y la axila ipsila-
teral. Las 38 pacientes restantes
recibieron irradiacion de 50 Gy en
toda la mama (WBI) y de 10 a 20
Gy como refuerzo al lecho tumoral
después de BCS.
Kanyilmaz Radiation-in- Turquia, Estudio De los 243 pacientes, el 77% de B | Estimar la incidencia de | De los 243 pacientes, cincuenta y
et al., duced hypo- 2017 cohorte, los pacientes recibieron radiote- hipotiroidismo y evaluar | un pacientes (21%) fueron diagnos-
2017(12) thyroidism in prospectivo | rapia en la mama/pared toracica los predictores que ticados de hipotiroidismo; 22 (9,1%)
patients with y fosa supraclavicular ipsilateral, afectan el desarrollo de | pacientes presentaban clinica, y 29
breast cancer: mientras que hipotiroidismo después (11,9%) tenian hipotiroidismo sub-
a retrospective . . de la radioterapia para | clinico). Segun el campo de radio-
analysis of 243 33%_ de los .pac1entes recibieron el cancer de mama, con | terapia, se presentd una frecuencia
cases radlotera[’ng solo en la mama / un enfoque en los para- | de 8 casos en los pacientes con RT
pared toracica. metros volumétricos de | en pared toracica/mama, mientras
dosis de radiacion. en el campo pared toracica/mama +
fosa supraclavicular fue de 43 casos.
El tiempo de inicio del hipotiroidis-
mo fue entre 5 a 64 meses con una
media de 27 meses luego de trata-
miento de radioterapia. El porcen-
taje acumulado de hipotiroidismo a
los 3 afos fue del 8%; a los 4 anos,
de 18%, y a los 5 afos, del 35% luego
de la radioterapia. En el campo de
la region supraclavicular se presentd
un porcentaje acumulado de hipo-
tiroidismo a los 3, 4 y 5 afos del
10%, 22% y 40%, respectivamente,
luego del tratamiento de radiote-
rapia. En cambio, en pacientes no
irradiados en region supraclavicular,
se presento a los 2, 3y 5 afos en los
porcentajes de 3%, 8%y 27%, res-
pectivamente.
Sarkar & Incidence of India, 2017 Estudio 83 pacientes tratados con radio- B | Encontrar correlacion | EL grupo de pacientes tratados en
Govard- hypothyroidism de casosy |terapia adyuvante en carcinoma entre el volumen de ti- | brazo convencional, que fueron 43,
han, 2017 in patients controles | de mama. Divididos en dos gru- roides y la prueba de |en los cuales a los 6 meses se repor-
(13) treated for car- pos: funcion tiroidea. taron 5 casos de hipotiroidismo sub-

cinoma breast
with incidental
radiation dose
to thyroid
gland treated
with different
fractionation
and correlation
of these doses
with thyroid
function test

fraccionamiento estandar

hipofraccionamiento

clinico y 3 de hipotiroidismo clinico,
con un total de 8 casos, mientras los
pacientes tratados en brazo hipo-
fraccionado fueron 40, en donde se
reportaron 1 caso de hipotiroidismo
subclinico y 4 de hipotiroidismo clini-
co. Al ano, en el grupo de pacientes
tratados en brazo convencional, se
reportaron 4 casos de hipotiroidismo
subclinico y 5 hipotiroidismo clinico,
mientras que, en los pacientes tra-
tados en brazo hipofraccionado, se
obtuvieron 2 casos de hipotiroidismo
subclinico y 4 de hipotiroidismo cli-
nico.

Se concluy6é que los pacientes que
recibieron fraccionamiento conven-
cional, y con un volumen tiroideo
<10 cc, se vieron mas afectados por
hipotiroidismo después de la radio-
terapia.
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Autor

Titulo

Pais/afio

Tipo de
estudio

Tamano de la muestra GR

Objetivo del estudio

Resultados

Choi et
al., 2019
(14)

The Effect of
Regional Node
Irradiation on
the Thyroid
Gland

in the Breast
Cancer Pa-
tients: The
Clinical Signifi-
cance of

Optimization of
Radiation Tar-
get Volume

Corea del
Sur, 2019

Estudio
de casos y
controles

4.073 pacientes que recibieron B
radioterapia adyuvante después
de la cirugia por cancer de mama.

Determinar la contribu-
cion a largo plazo de la
irradiacion de ganglios
regionales sobre el
riesgo de hipotiroidismo
inducido por radiacion.

Determinar si la optimi-
zacion de los volumenes
objetivo de radioterapia
para los ganglios linfa-
ticos supraclaviculares
podria minimizar su
riesgo.

A una mediana de 60 meses, 89 pa-
cientes (2,2%) desarrollaron hipoti-
roidismo inducido por radiacion, el
1,5% se presentd subclinicamente y
el 0,7% bioquimicamente. El inter-
valo de tiempo desde la radioterapia
hasta la deteccion del hipotiroidismo
fue de 30,2 + 24,0 meses, y las tasas,
a los 3 y 5 anos, fueron del 1,3% y el
2,2%. Los pacientes con irradiacion
de los ganglios regionales tenian una
tasa mayor de 3,4% de hipotiroidismo
frente a los pacientes sin irradiacion
de los ganglios con el 1,4%. En el
grupo de irradiacion de los ganglios
regionales (n = 1605), la irradiacion
supraclavicular baja (SCV) presento
0,5% de hipotiroidismo, significati-
vamente de menor riesgo frente a la
irradiacion de los ganglios regionales
estandar (RNI), que representd el
3,8% (P<0,001). La irradiacion de los
ganglios regionales estandar fue el
Unico factor de riesgo independiente
para el desarrollo de hipotiroidismo
inducido por radiacion (RIH) (versus
SCV bajo, HR 1,46, IC del 95%, 1,05-
2,03).

Dahbi et
al., 2019
(15)

Fonction thy-
roidienne apres
une radiothéra-

pie adjuvante
hypofractionnée
pour un cancer
du sein localisé

Marruecos,
2019

Estudio
cohorte,

prospectivo

50 pacientes con cancer de mama | B
tratados con radiacion adyuvante
hipofraccionada.

Evaluar el impacto en

la funcion tiroidea de la
radioterapia adyuvante
hipofraccionada del can-
cer de mama localizado.

El volumen tiroideo medio de los
pacientes irradiados en la region su-
praclavicular fue de 29,5 mm?® y de
28,9 mm? para el grupo control. La
dosis maxima promedio recibida por
la glandula tiroides fue de 0,24 Gy
para el grupo de control y 27 Gy para
el grupo irradiado en la region supra-
clavicular.

La mediana de tiempo de segui-
miento fue de 28 meses, con un
rango 12 a 34 meses, en donde se
determiné un 4% de hipotiroidismo.
En todos los paciente que recibie-
ron irradiacion adyuvante del area
hipofraccionada supraclavicular, al
hacer el analisis y correlacion mul-
tivariada, se mostré una asociacion
significativa entre el volumen tiroi-
deo inicial y el volumen recibido de
50 Gy, 40 Gy o 30 Gy con relacion
a mayor riesgo de desarrollo de
hipotiroidismo.

Huang et
al., 2020
(16)

NTCP model for
hypothyroidism
after supracla-
vicular-directed
radiation ther-
apy for breast
cancer

Estados
Unidos,
2020

Estudio
cohorte,
prospectivo

192 pacientes con cancer de B
mama recibieron radioterapia di-
rigida a campos supraclaviculares.

Analizar pacientes con
cancer de mama que
recibieron radioterapia
dirigida a campos supra-
claviculares para evaluar
predictores de hipoti-
roidismo; y desarrollar
el primer modelo de
probabilidad de compli-
caciones de tejido nor-
mal para hipotiroidismo
especifico para pacientes
con cancer de mama.

Se identificaron 37 pacientes (19,3%)
con hipotiroidismo, 21 con hipotiroi-
dismo clinico (10,9%) y 16 con hipo-
tiroidismo subclinico (8,3%). La me-
diana de tiempo hasta el desarrollo
de hipotiroidismo fue de 25 meses
entre un rango de 2-83 meses.

GR: Grados de recomendacion, usTSH: hormona estimulante del tiroides ultrasensible, CM:cdancer de mama, SC-RT: radioterapia supraclavicular,
RT: Radioterapia, TFT: prueba de funcion tiroidea, RIH: hipotiroidismo inducido por radiacion

Elaborado por los autores.

Grados de recomendacion basados en (Scottish Intercollegiate Guidelines Network, 2010 (17)
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Discusién

Los trastornos tiroideos, a lo largo de los anos, han sido
subestimados y no se ha realizado un adecuado seguimiento a
los pacientes sobrevivientes de cancer de mama tratados con
radioterapia en los diversos campos.

De acuerdo a los articulos originales encontrados, se ha
relacionado el desarrollo de hipotiroidismo a la distribucion de
la radiacion, dosis de radiacion y tamafo de glandula.

Distribucién de la radiacion

En los diversos trabajos revisados, se puede identificar que el
riesgo de hipotiroidismo se relaciona con la distribucion de la
radiacion. Este es el caso del trabajo de Bruning et al., en donde
se pudo concluir que el grupo | irradiado en pared toracica y los
ganglios linfaticos regionales, en donde se incluia los ganglios
mamarios internos, infraclaviculares y supraclaviculares
ipsilaterales, tuvo una mayor frecuencia con 25 pacientes,
mientras que el grupo |, que fue irradiado en ganglios a lo largo
de la arteria mamaria interna ipsilateral y ganglios linfaticos
axilares, tuvo una frecuencia de 10 casos de hipotiroidismo ).

Por otro lado, en el estudio de Cutuli et al., observaron 5 casos
de hipotiroidismo posterior a la irradiacion locorregional, que
comprendia pared toracica en 2 casos y mama completa con
3 casos, los cuales desarrollaron hipotiroidismo severo ©, que
concuerda en cierta forma con las investigaciones de Choi et
al., en donde se observo que los pacientes que se sometian a
irradiacion de los ganglios regionales supraclaviculares tenian
una tasa mayor de 3,4% de hipotiroidismo frente a los pacientes
sin irradiacion de los ganglios supraclaviculares, con el 1,4%,
lo que determind que, si se incluia los ganglios linfaticos
supraclaviculares, se aumenta el riesgo de hipotiroidismo de
reciente aparicion (4,

En la investigacion de Johansen et al., en todas las pacientes
se realizd radioterapia de 4 campos, que incluia mama o la
pared toracica, la fosa supra e infraclavicular ipsilateral,
los ganglios linfaticos ipsilaterales a lo largo de la arteria
mamaria interna y la axila ipsilateral; aqui el hipotiroidismo se
presento en las 16 pacientes . Dicho resultado se contrapone
con la investigacion de Smith et al., en la cual se identificd
que los pacientes con mas de 4 ganglios linfaticos positivos
que recibieron radiacion tuvieron mayor riesgo de desarrollo
de hipotiroidismo en comparacion con los que tuvieron 0
ganglios positivos y no fueron expuestos a radiacion @, similar
a lo publicado por Reinertsen et al., en donde los pacientes
tratados con imagenes de tomografia computarizada, utilizando
un sistema de planificacion de tratamiento conformacional
(CT-RT) que comprendia los campos tangenciales, campo
anteroposterior y campo oblicuo, tuvieron una mayor tendencia
de desarrollo de hipotiroidismo que los tratados con disposicion
de campo estandarizada, que consistia en un campo anterior
supraclavicular/axilar, un campo posterior, dos campos
tangenciales y un campo de electrones que cubria los ganglios
linfaticos paraesternales ©®.

De igual manera, Tunio et al. y Wolny-Rokicka et al., en sus
investigaciones pudieron observar que la mayor parte de los

50

pacientes tratados con radioterapia supraclavicular fueron
los que desarrollaron hipotiroidismo, 3 de 10 pacientes y
6%, respectivamente (909 lo que concuerda con el trabajo
de Kanyilmaz et al., en donde la mayoria de pacientes que
desarrollaron hipotiroidismo fueron los tratados en campo de
pared toracica/mama + fosa supraclavicular, 43 casos de 187
pacientes tratados (',

Asi mismo, existen coincidencias con los trabajos de Dahbi et
al. y Huang et al., en donde el grupo que recibi6 irradiacion
adyuvante hipofraccionada en el area supraclavicular presentd
un porcentaje de hipotiroidismo del 4% en el estudio de Dahbi,
mientras que el 19.3% de los que recibieron radioterapia en
la region supraclavicular presentaron hipotiroidismo, segln el
estudio de Huang (5%,

En el estudio de Sarkar & Govardhan, se pudo determinar que
los pacientes que recibieron radiacion en brazo convencional
fueron los mas afectados con el hipotiroidismo, con un total de
8 a los 6 meses y 9 al afo del seguimiento '3,

Con base en la evidencia recopilada de los diferentes estudios
publicados en la literatura, se puede determinar que los
pacientes que son sometidos a una irradiacion locorregional,
que incluya la fosa supraclavicular, tienen mas probabilidad de
desarrollar hipotiroidismo.

Volumen irradiado

El impacto de hipotiroidismo también se vio relacionado con
la dosis entregada; a mayor dosis, se experimenta un mayor
riesgo de sufrir una hipofuncion, como lo representa el estudio
de Bruning et al., en donde se us6 una dosis acumulada que
vario de 40 Gy en 3 semanas a 50 Gy en 5 semanas . En el
trabajo de Joensuu & Viikari, se determind una dosis dentro
del tejido tiroideo, en el campo supraclavicular, de unos 45 Gy
®), mientras que en la investigacion de Cutuli et al. se entrego
irradiacion locorregional usando un haz mixto que deposit6 20
Gy por fotones de cobalto y 30 Gy por electrones de 9 MeV,
con una secuencia semanal a 2Gy por fraccion, en donde se
desarrolld un caso de hipotiroidismo precoz severo ©.

En el trabajo de Johansen et al., se recibié una dosis tiroidea
media individual en toda la glandula de aproximadamente
30 Gy @, mientras que, en Reinertsen et al., evaluaron las
técnicas tradicionales de RT, en las cuales las partes blandas
de la glandula tiroides no incluidas en los campos de radiacion
recibieron dosis de 1 a 4 Gy, en tanto que la glandula tiroides
recibi6 como minimo 12 Gy con RT conformacional en 3
dimensiones. Ademas, las dosis al 50% de la glandula tiroides
fueron hasta 18 veces superiores con la técnica conformacional
en 3 dimensiones de RT que con la técnica tradicional en 2
dimensiones ®.,

Por otra parte, la investigacion de Tunio et al. determiné que el
porcentaje de volumen de la tiroides que absorbio 30 o mas Gy
fue superior al 50%; este es uno de los factores determinantes
en el desarrollo de hipotiroidismo 9, en contraste con el
trabajo de Kanyilmaz et al., en el que la dosis que utilizo en
general fue de 50 Gy, y obtuvo un porcentaje del 21% (2. Esto
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coincide con la investigacion de Sarkar & Govardhan, en la cual
los pacientes fueron tratados con 50 Gy en 25 fracciones (brazo

convencional) o 40 Gy en 15 fracciones (brazo hipofraccionado)
(13)

En estudios mas actuales, Dahbi et al. mostraron una asociacion
significativa entre el volumen tiroideo inicial y el volumen
recibido de 50 Gy, 40 Gy o 30 Gy con relacion a la incidencia de
hipotiroidismo (.

Volumen de glandula tiroides

En pocas investigaciones se ha considerado al tamafo de
la glandula como un factor de riesgo para el desarrollo de
hipotiroidismo en los pacientes irradiados por cancer de mama,
pero, enel estudio de Johansen et al., se planteo si los voliumenes
relativamente pequefos con alta exposicion a la radiacion
pueden ser responsables del desarrollo de hipotiroidismo
después de la radioterapia ©®. Ya en la investigacion de Tunio et
al., se determino el volumen medio de la glandula tiroides, que
fue de 19,6 cm?® en radioterapia supraclavicular y 18,7 cm?® en
el grupo de control, y concluyeron que volumenes glandulares
pequenos tienen un alto riesgo de desarrollar hipotiroidismo
inducido por radioterapia (%,

En el estudio de Wolny-Rokicka et al., el volumen medio de
la glandula tiroides antes de la radioterapia fue de 1,4 (0,4-
4,9) cm? en el grupo de tratamiento, con campos tangenciales
mamarios o a pared toracica, mientras que el volumen fue
de 1,6 (0,2-6,9) cm® en el grupo de radioterapia en fosa
supraclavicular. En este caso, el grupo mas afectado fue el de
tratamiento en la fosa supraclavicular ),

En la investigacion de Sarkar & Govardhan, el volumen medio
de la tiroides era de 10,3 cc, y dedujeron que un volumen
tiroideo menor a 10 cc se vio mas afectado por hipotiroidismo
después de la radioterapia ¥, diferenciandose de los volumenes

Referencias

del trabajo de Dahbi et al., que presentaban un volumen
tiroideo medio de 29,5 mm? y, para el grupo de control, de
28,9 mm?, en donde se evidencid una asociacion significativa
entre el volumen tiroideo inicial y el volumen que recibio dosis
de 50 Gy, 40 Gy o 30 Gy con relacion a la probabilidad de
desarrollo de hipotiroidismo(15).

Limitaciones del estudio

En el presente estudio se encontraron varias dificultades
al buscar articulos sobre el hipotiroidismo desarrollado
por radioterapia, por cuanto no existen muchos estudios
prospectivos y aleatorizados que sean confiables y estén
actualizados. Este aspecto es importante tanto por el hecho
de tener un mejor conocimiento del tema como para hacer un
seguimiento adecuado de los pacientes.

Conclusiones

En esta revision bibliografica, se determind que la glandula
tiroides es un organo de riesgo en todos los pacientes con cancer
de mama tratados con radioterapia, que puede desencadenar
en el desarrollo de hipotiroidismo influenciado por diversos
aspectos, como distribucion de la radiacion, volumen tiroideo
irradiado, el tamafo de la glandula tiroides y la necesidad o
no de aplicar tratamiento en la fosa supraclavicular en los
pacientes con enfermedad locorregional maligna de la mama.
Los pacientes tratados con irradiacion locorregional, volumen
de radiacion elevado y una glandula tiroides pequena son los
que tienen un riesgo mayor y necesitan un seguimiento mas
riguroso y estricto luego del tratamiento.

Independientemente del tratamiento impartido, todos los
pacientes con cancer de mama tratados con radioterapia deben
realizarse un control de hormonas tiroideas para detectar
de forma oportuna el desarrollo de hipotiroidismo y poder
suministrar el tratamiento; asi se evitaran repercusiones en la
calidad de vida de los pacientes.
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