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sobre el hipotiroidismo gestacional, Ia
tromboembolia pulmonar, la biopsia de
prostata, la epiglotis en edades pediatricas,
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RESUMEN

Introduccidn: El cancer de préstata generalmente se diagnostica mediante un examen rectal, aunque en ocasiones
es necesario el apoyo de examenes complementarios, como la biopsia prostatica. La biopsia mas usada alrededor
del mundo es la transrectal y sirve para obtener muestras de tejido prostatico en pacientes con sospecha de cancer
de préstata. Sin embargo, este procedimiento presenta una tasa de sepsis post-procedimiento de 0.3% a 0.8%,
con una tasa de hospitalizacion del 1.1% debido a infecciones post-biopsia. Presentacién del caso: Paciente de 71
afios con antecedentes de hiperplasia prostatica, acude a hospital privado en Quito para someterse a una biopsia
prostatica transrectal de manera ambulatoria, estable en su recuperacién y dado de alta posteriormente. Dos dias
después de la intervencion, presenta cuadro clinico por lo cual es ingresado al drea de emergencias, se presenta
inestable e ingresa al area de terapia intensiva con el diagndstico de shock séptico mas disfuncidn organica multiple,
por lo que se inicia terapia antimicrobiana con meropenem. Sin embargo, no tiene una evolucion favorable por
lo cual se le adiciona linezolid al cuarto dia, evidenciando una disminucién de la serie blanca y compensacién del
paciente, quien a los 12 dias se estabiliza y es transferido a hospitalizacién. Conclusién: La biopsia transrectal es
un método invasivo en el cual la complicacion séptica es frecuente. No obstante, si las mismas no son tratadas con
experticia y atencion, pueden comprometer gravemente la vida del paciente e incluso llevarlo a la muerte.

Palabras clave: cancer de prdstata, biopsia transrectal, shock séptico.

ABSTRACT

Introduction: Prostate cancer is generally diagnosed through a rectal examination, although sometimes the support
of complementary tests is necessary, such as a prostate biopsy. The most widely biopsy used around the world is
transrectal biopsy and it is used to obtain samples of prostate tissue in patients with suspected prostate cancer. This
procedure has a post-procedure sepsis rate of 0.3% to 0.8%, with a 1.1% hospitalization rate due to post-biopsy
infections. Case presentation: A 71-year-old patient with a history of prostatic hyperplasia, attended to a private
hospital in Quito city to undergo a transrectal prostate biopsy on an outpatient basis, stable in recovery and later
discharged. Two days after the intervention, the patient presented clinical symptoms and was admitted to the
emergency area, he was unstable and was admitted to the intensive care area with a diagnosis of septic shock plus
multiple organ dysfunction, for which antimicrobial therapy was started with meropenem. However, the patient did
not have a favorable evolution, so linezolid was added on the fourth day, evidencing a decrease in the white series
and compensation of the patient, who stabilized after 12 days and was transferred to hospitalization. Conclusion:
Transrectal biopsy is an invasive method in which septic complication is frequent; nevertheless, if they are not
treated with expertise and attention, they can seriously compromise the patient's life and even lead to death.

Keywords: prostate cancer, transrectal biopsy, septic shock.
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1. Introduccion

El cadncer de préstata (CP) es una de las neoplasias
malignas mas comunes alrededor del mundo,
afecta al sexo hombre con mdas de 1 100 000
casos nuevos y tiene una tasa de mortalidad de
300 000 muertes en todo el mundo cada afio(1).

Ademas, es la enfermedad que mas comunmente
afecta a hombres longevos, con una mediana de
edad en el momento del diagndstico de alrededor
de 60 afios con una alta morbilidad(2).

El CP generalmente se diagnostica mediante Ia
clinica del paciente (examen rectal) y el apoyo de
los exdmenes complementarios. Estos pueden
ser, no invasivos como el analisis sanguineo
para medir los niveles de antigeno prostatico
especifico, e invasivos como la biopsia prostatica
siendo esta la Unica que da el diagndstico
definitivo de CP. La biopsia a su vez puede ser
realizada bajo dos técnicas, la Biopsia Prostatica
Transperineal (BPTP) o la Biopsia Prostatica
Transrectal (BPTR)(3).

La BPTR es la técnica “clasica”, posee una gran
sensibilidad y especificidad en el tamizaje de CP.
Ademas, la falta de radiaciones ionizantes, el bajo
costo, y la proximidad de la préstata a la pared
rectal, hizo de esta técnica la mas usada por
décadas en la deteccién oncoldgica (4).

La BPTP es una técnica innovadora en la rama de
la urologia; sin embargo, es la menos utilizada
por el personal médico debido a su reciente
inmersidn en la praxis clinica(5).

Por otro lado, la BPTR sigue siendo la técnica
mas usada alrededor del mundo para obtener
muestras de tejido prostdtico en pacientes con
sospecha de cancer de prdstata(6).

Sin embargo, este procedimiento presenta una
tasa de sepsis post-procedimiento de 0.3% a
0.8%, con una tasa de hospitalizacién del 1.1%
debido a infecciones post-biopsia. Debido a
que es frecuente la complicacidn séptica luego
de este procedimiento diagndstico, nos lleva a
la interrogante de cudl es la importancia de la
profilaxis antibidtica previa al procedimiento al
igual que las medidas de asepsia y antisepsia para
evitar esta complicacion.

Generalmente en hemocultivos se ha aislado
bacilos Gram negativos, siendo Escherichia coli
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el microorganismo mas representativo y la causa
mas frecuente de urosepsis (67%). Por lo cual nos
lleva a cuestionarnos acerca del manejo oportuno
y cudl es la mejor elecciéon de antibidticos en
estos casos(7)(8).

Las complicaciones secundarias a la BPTR tienen
una baja incidencia a nivel mundial. Sin embargo,
pueden llegar a ser mortales en caso de
aparicion y mal manejo médico, recayendo ahi la
importancia del siguiente caso clinico. El objetivo
es dar a conocer la oportuna intervencion clinica
en el shock séptico secundario a una BPTR
mediante la presentacién de un caso real, para
prevenir las graves complicaciones derivadas no
s6lo de la diseminacion de este sino también
de su sintomatologia que amenaza la vida del
paciente.

2. Informacién del paciente

Paciente de 71 anos, sexo hombre, casado,
instruccion basica, jubilado de la policia,
reconocido como mestizo, nace y reside en el
cantén Riobamba. Con antecedentes patoldgicos
personales de Hiperplasia Prostatica, Infecciones
urinarias a repeticion, antecedentes quirdrgicos
no referidos y tampoco antecedentes alérgicos.
Antecedentes patolégicos familiares: hermanos
con Diabetes Mellitus tipo 2.

Familiares y paciente, previa programacion
y preparacion, acuden a hospital privado en
Quito, para procedimiento ambulatorio de
BPTR, paciente estable en su recuperacidn y
dado de alta. Dos dias después presenta cuadro
clinico de fatiga, malestar general y sufre caida
de su propia altura, no especifica la cinematica,
dolor en regién cervical con Escala Visual
Analdgica (EVA) de 10, acude a facultativo, en
horas de la tarde sufre pérdida de la conciencia,
relajacion de esfinteres, vomito por 4 ocasiones
y orina sanguinolenta. Es ingresado al drea de
emergencias, se presenta paciente inestable
e ingresa al area de terapia intensiva con el
diagndstico de Choque séptico mds disfuncidn
organica multiple, insuficiencia renal prerrenal,
hiponatremia, acidemia con acidosis metabdlica
mas alcalosis respiratoria, lactatemia. APACHE
17 puntos mortalidad del 17.2%, SOFA 8 puntos
mortalidad en UCI 32-35%. Por lo que inicia
terapia antimicrobiana con Meropenem.
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3. Hallazgos clinicos

3.1. Examen fisico general

Se evidencia paciente normolineo que deambula
con dificultad, consciente, somnoliento,
orientado, hidratado, afebril. Facies y marcha sin
procesos patoldgicos. TA: 90/50 mmHg, presion
arterial media (PAM): 54mmHg, FC: 51 lpm,
saturacion de 02: 95% FiO2: 27%, FR: 22rpm,
Temperatura: 36.5 °C.

3.2. Examen fisico por sistemas

momento con tendencia a
la somnolencia, movimientos letargicos con
Glasgow 12/15, se mantiene con reflejos
centrales sin alteracién, pupilas reactivas, ojo
derecho (od): 2 mm, ojo izquierdo (oi): 2 mm. Con
reflejos osteomusculares disminuidos, reflejo
corneal presente, reflejos plantares indiferentes.

Neurolégico: al

Cardiovascular: sin antecedente cardioldgicos,
al momento hemodindmicamente inestable,
con requerimiento de soporte vasopresor para
mantener PAM sobre 60 mmHg, con presién
arterial sistolica (PAS) superior a 90mmHg.
infusion de soporte vasopresor noradrenalina
0.06 pug/kg/min. Se mantiene con pulsos distales
palpables, llenado capilar menor a tres segundos.
Se realiza abordajes invasivos como la colocacién
de linea arterial y catéter venoso central yugular
posterior.

Respiratorio: mantiene saturacion mayora92 %, al
momento no se evidencia signos de atrapamiento
aéreo, ruidos respiratorios conservados en
ambos campos pulmonares, no cianosis central ni
periférica, con oxigeno suplementario por canula
nasal a 4L/min para saturacién sobre 90%.

Gastrointestinal: abdomen suave depresible, no
doloroso a la palpacion superficial ni profunda,
no se evidencia resistencia peritoneal, RHA
disminuidos, no se evidencia deposicion.

Metabolico: glicemia capilar de 99 mg/dL se
realizard corte de acuerdo con esquema de
insulina cuando se requiera.

Renal: paciente en examenes de laboratorio
previos no se evidencia alteraciéon de azoados,
pero si trastorno electrolitico Na: 130.8 K: 3.70
Ca: 1.09, se inicia compensacion e hidratacion
endovenosa, paciente  presenta  diuresis
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hematurica por lo cual seinicia irrigacion continua
con solucién salina 0.9% 100 ml/h.

Uroldgico: tacto rectal: préstata aumentada de
tamanio, sin dolor a la palpacién, consistencia
gomosa. PSA: 6ng/ml.

Infecciosos: febril, en examenes de laboratorio
previos se evidencia leucocitos: 19.840
segmentarios: 95.4% PCR: 43.49mg/dL,

4. Time line / linea cronolédgica
Dia 4: 25/01/2023

Paciente con manejo del dolor a través de
opioide fentanilo, hemodindmicamente inestable
con requerimiento de soporte vasopresor a dosis
altas para mantener PAM entre 65-70 mmHg,
con PAS oscila entre 75-80 mmHg. Optimizado
su estado de precarga, su cuarto control de
monitoreo ecocardiografico hemodinamico nos
encontramos con patrén hipodindmico con un
indice cardiaco bajo, vasopléjico con un indice
de resistencia vascular bajo y una presion capilar
pulmonar normal, se concluye con un choque
distributivo, se titula drogas vasopresoras
y se agrega otro segundo vasopresor con
infusién de adrenalina a 0.37 pg/kg/min e
infusién de noradrenalina 0.44 pg/kg/min, con
requerimiento de oxigeno suplementario por
canula nasal a 4 L/min para SatO2 sobre 95% en
ascenso , tomografia axial computarizada (TAC)
evidencia derrame pleural bilateral, se evidencia
azoados con creatinina en ascenso a pesar
de mantener volumenes diuréticos amplios,
exdmenes evidencian leucocitos en ascenso, en
su cuarto dia de carbapenémico por lo que se
decide ampliar cobertura antibioticoterapia para
cocos gram positivo y cobertura antimicdtica, se
decide modificar el esquema y se inicia linezolid
mas fluconazol con score de Sevilla de 3 puntos.

Dia 6: 27/01/2023

Se decide cambio en manejo del dolor a opioide
menor, disminucion enlentecida de soporte
vasopresor, TP: 17.1, TTP: 121.5, INR: 1.4, HB:
11.5 g/dL, HCTO: 31.94%, PLQ: 99 x 109/L, se
evidencia trastorno en tiempos de coagulacion,
con microdinamia conservada, plaquetas en
incremento, se evidencia alteracién en perfil
hepatico: TGO: 323 U/L, TGP: 236U/L, BT: 6.4,
BD: 3.88 mg/dL, Bl: 2.52 mg/dL, amilasa: 54 U/L,
lipasa: 55 U/L, se evidencia esteatosis hepatica,
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con hiperbilirrubinemia de predominio directo,
se atribuye a dafio hepatico inducido por estado
de sepsis, paciente con funcién renal alterada:
urea: 282 mg/dL, creatinina: 5.77mg/dL, filtrado
glomerular 9.5 mL/min/1.73m2, se mantiene
dosis de tratamiento antibidtico y antifungico.

Dia 9: 30/01/2023

Paciente con opioide menor para manejo del dolor
con buena tolerancia, disminucidn progresiva de
vasopresor adrenalina 0.1 pg/kg/min, tensiones
arteriales mas consistentes estables, con aporte
de oxigeno, con ausencia de deposicidon pese al
uso de laxante, presentd trastorno electrolitico
en compensacion, con aporte de agua libre
por via oral. Se mantiene afebril, leucocitos en
descenso, se corrige dosis de antibidtico en
relaciéon con nuevo clearance de creatinina y se
descarta infusidn de corticoide. Retiro de catéter
venoso central, linea arterial y cambio de sonda
vesical, diurético bajo horario con el objetivo de
optimizar balance negativo.

Dia 12: 02/02/2023

Paciente con recuperacion hemodindmica sin
vasopresor, delirios de manera esporadica
con adecuada respuesta neuroldgica, aporte
de oxigeno suplementario por dispositivo de
bajo flujo a 4L/min, no taquipnea, con sonda
nasogastrica para vaciamiento gastrico, funcién
renal conservada con adecuado volumen
urinario, cumpliendo dias de esquema antibiético
con: meropenem 1 g Intravenoso cada 12 horas
(11/11) y linezolid 600 mg intravenoso cada 12
horas (8/10) no presenta picos febriles, paciente
con criterios de alta y pase a hospitalizacion.

5. Evaluacidn diagndstica

En los estudios complementarios de ingreso
se obtiene: Gasometria arterial: PH: 7.20,
PCO2: 26.9 mmHg; PO2: 47.8 mmHg, HCO3:
10.7 mmol/L, BE: -15.9 mmol/L. Lactato: 6.79
mmol/L. Troponinas: <0.10 ng/ml, PROBNP:
9132.54 pg/ml, procalcitonina: 100ng/ml,
Tiempo de protrombina (TP): 14.3seg, Tiempo
de tromboplastina parcial (TTP): 36.7seg, INR:
1.16, glucosa: 96.10mg/dl, urea: 99.9 mg/dL,
creatinina: 3.73 mg/dL, acido urico: 8.31 mg/
dL. sodio (Na): 130.8 mEg/L, potasio (K): 3.70
mEg/L, Calcio I: 1.09 mEg/L. Leucocitos: 19
840, Segmentarios 95%, Hemoglobina: 14.6 g/

10
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dL, Hematocrito: 40.73%, Plaqueta: 181 x 109/L,
PCR: 43 mg/dL, mientras progresa se evidencia
elevacion de la linea blanca con valores de hasta
41 120 con segmentado 96.9% con posterior
disminucién en relacion con la rotacion del
esquema antibiodtico, evidenciando su descenso
hasta 6 780 y segmentados 80% cumpliendo el
esquema de antibidtico de amplio espectro a base
de meropenem y linezolid. Valores de plaquetas
en disminucidn por estado de sepsis hasta 46 x
109/L. Valores de creatinina elevados durante
todo su ingreso hasta 7.06 mg/dL con reduccién
en respuesta PAM y valores de diuresis.

6. Intervencion terapéutica

El manejo del paciente se basé en un intensivo
soporte orgdnico, electrolitico, hemodinamico
y entorno a la infectologia entorno a resultados
de exdmenes complementarios se utilizaron
en sus 12 dias en hospitalizacion de terapia
intensiva multiples esquemas antimicrobianos:
vancomicina, meropenem + linezolid + fluconazol.

7. Seguimiento y resultados

El paciente presentd una evolucién térpida pero
satisfactoria, mediante su proceso presentd
recuperacion de la mayoria de sus fallas
organicas, con franca mejoria luego de superar
sus intercurrencias infectoldgicas luego del
tratamiento antibiético (meropenem + linezolid),
con recuperacion de parametros de oxigenacion,
electrolitico, hemodinamico y complicaciones
propias de la estancia en Unidad de cuidados
intensivos (UCI), se mantiene con trastornos de
suefio sin apoyo de farmaco, con estos criterios
el paciente obtiene el alta de UCl y pasa a
hospitalizacion.

8. Discusion

La BPTR guiada o no por ecografia es un
procedimiento invasivo y un pilar fundamental
para el diagndsticoy estadiaje del CP en la mayoria
de los centros en el mundo(9). Las infecciones
post-biopsia han ido en aumento en los ultimos
afos, las complicaciones infecciosas representan
los principales eventos adversos con hasta el 7%
de las infecciones y el 3.1% de la sepsis segun los
regimenes de profilaxis antibidtica utilizados(10).

A pesar de que estadisticamente la BPTR esta
asociada a mayor riesgo de complicacion
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infecciosa y sepsis como confirman varios
metaandlisis, como el de Benjamin Pradere et.
al, donde reportaron luego de la revisién de 7
Ensayos clinicos aleatorizados que incluyeron 1
330 pacientes y donde compararon el impacto
de la ruta de la biopsia en las complicaciones
infecciosas reportaron que hubo complicaciones
infecciosas significativamente menores cuando se
realizé la via transperineal (22 eventos entre 673
hombres) en comparacién con la via transrectal
(37 eventos entre 657 hombres), concluyendo que
las complicaciones infecciosas en dependencia de
la ruta de la biopsia no informaron una diferencia
significativa, sin embargo, las estrategias tanto
de profilaxis antibiética como no antibidtica si
determinan un importante ruta de prevencion de
complicaciones post-biopsia(11).

En base al objetivo planteado en el presente
estudio, podemos dilucidar que uno de los
factores masimportantes paralas complicaciones
del procedimiento de toma de biopsia prostatica
es la profilaxis antibidtica, sin embargo, en varios
metaanalisis concluyen que los antibidticos
pueden tener una repercusion minima en la
prevencion de complicaciones infecciosas
graves después de la biopsia prostatica (12), tal
como reporta el estudio realizado por Danielle
Castellani et. al, donde analizaban la tasa de
infeccion después de la biopsia de préstata cony
sin antibiodticos profilacticos, donde se incluyeron
ocho estudios con 2 368 casos; en el grupo con
profilaxis antibidtica y 1 294 en el grupo sin
profilaxis antibidtica. La incidencia de infecciones
genitourinarias post-biopsia fue del 0.11 % en el
grupo con profilaxis antibiética, concluyendo que
la incidencia combinada de sepsis después de la
BP fue muy baja, con solo 4 casos de sepsis de
3 662 pacientes. En segundo lugar, la diferencia
en la incidencia de sepsis post-biopsia entre los
casos que utilizaron profilaxis antibidtica y sin
profilaxis antibidética no fue estadisticamente
significativa(13).

En relacion con las estrategias antibidticas, el
mal uso de antimicrobianos, especificamente las
fluoroquinolonas y los antibidticos trimetoprim
sulfametoxazol, tipos de antimicrobiano mas
utilizado para la profilaxis de BPTR, han dejado de
ser tan eficaces debido al constante aumento de
la resistencia bacteriana en los ultimos afios, lo
que conlleva a un aumento mundial de la sepsis
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post-biopsia debido a 22 cepas resistentes de
Escherichia coli(14).

Siendo asi que uno de cada cuatro hombres
en vigilancia activa del cédncer de préstata
ahora alberga flora rectal resistente a las
fluoroquinolonas(15). Esta adaptacidn bacteriana
ha resultado en la aparicién de organismos
multirresistentes en el hospital y la comunidad, en
particular bacterias que producen betalactamasas
de espectro extendido. Es asi como se informan
gue los casos complicados llevan a una duracién
de la hospitalizacidn de 1.1 a 14 dias y hasta en un
25% de ingresos requieren unidades de cuidados
intensivos(16,17).

A pesar de ser controvertido el tema del nimero
de cilindros de biopsia tomados y su asociacion
con sepsis y complicacion infecciosa, tal como
reporta el estudio de Spyridon P et. al., acerca
del papel de los antibiéticos profilacticos en la
biopsia de prdstata donde afirman que cuando
se realiza el abordaje transrectal, el nimero de
nucleos no tiene una relacién significativa con
las tasas de infeccidon post-biopsia. Mas alla de
que la via transrectal requiere pasar la aguja
de biopsia a través de un campo contaminado,
la profilaxis antimicrobiana adecuada reduce
significativamente las infecciones en comparacion
con el placebo, y los regimenes profilacticos
aumentados han demostrado superioridad sobre
la profilaxis empirica de un solo agente para
reducir las infecciones(18,19).

Las estrategias de prevencién antibidtica
estdn mas estudiadas que las estrategias no
antibidticas que incluyen el riesgo de bloqueo
del nervio peri prostatico, el nimero de nucleos,
preparacion rectal y tipo de aguja utilizada, no
obstante, a pesar de la falta de evidencia de
estudios que aborden estos apartados técnicos,
es muy importante recalcar que se recomienda
la preparacion rectal con povidona yodada, que
se asocia significativamente con menor riesgo de
infeccion(20).

Las otras estrategias no antibidticas mencionadas
se reportan que no influyen significativamente
en la infeccién y la hospitalizacién después
de la biopsia de préstata. Cabe destacar que
Ultimamente la tendencia en la practica para
reducir los eventos de sepsis post-biopsia se
inclina hacia las intervenciones antibiéticas como
la PA dirigida y basada en el cultivo de hisopado
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rectal, asi como uso de mas de 1 antibiético para
reducir las complicaciones infecciosas(21,22).

La complicacién infecciosa y sepsis que presenté
el paciente en este caso clinico puedo haber
sido prevenida si se hubiesen aplicado ciertas
recomendaciones para la realizacion de la BPTR,
qgue se presentan en la discusidn, sin embargo,
en este caso fuera de la aplicacién de PA, puede
estar relacionado con el aumento de la resistencia
bacteriana de laflora rectal a las fluoroquinolonas
reportada en varios articulos(23,24).

En estos casos con un cuadro critico de shock
séptico donde la aplicacién de un esquema
terapéutico antibidtico inicial contra Gram
negativos no da respuesta, la bibliografia apoya
gue se inicie dosificacion de infusion prolongada
de betalactamicos de acuerdo con las pautas para
sobrevivir a la sepsis, como se aplicd en el caso
presentado, ya que es mads probable que este
tipo de infeccién esté relacionado a bacterias
gram negativas resistentes(25,26).

La pauta para seguir es Carbapenem
antipseudomonas, por ejemplo, dosis de infusion
prolongada de Imipenem o Meropenem o dosis
de infusidn estdndar de Imipenem (500 mg cada
seis horas) o Meropenem (1 a2 g cada ocho horas,
con la dosis mas alta para pacientes mas criticos
gue tienen un mayor riesgo de P. aeruginosa
resistente a los medicamentos)(27). Ademas, se
recomienda una cobertura antibiética adicional
para organismos gram positivos resistentes con
Vancomicina hasta que se hayan finalizado los
cultivos(28,29).

Por otra parte, hay que destacar que en el caso
presentado hubo una actuacién adecuada en
cuanto al inicio de la terapia antibidtica, puesto
que tal como apoyan varios estudios existe un
aumento de la mortalidad con cada hora de
retraso en el inicio de los antibidticos, tal como
se reporta en un estudio, donde utilizaron
modelos lineales ajustados al riesgo en intervalos
de tiempo de 6 a 12 h, que probablemente estén
influenciados por las mayores probabilidades de
mortalidad asociadas con largos retrasos en el
inicio de los antibiéticos(30).

En conclusidn, la biopsia transrectal es un método
invasivo en el cual la complicacién séptica es
frecuente. No obstante, si las mismas no son
tratadas con experticia y atencidon, pueden
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RESUMEN

Introduccion: La calidad del agua es fundamental para la salud humana, ya que el acceso a agua potable
previene problemas de salud, tales como la desnutricion crénica infantil. Objetivo: Evaluar la calidad quimica
y microbiolégica del agua potable en la parroquia Benitez. Metodologia: Se evaluaron las concentraciones de
cloruro, nitrito, nitrato, fluor y fosfato, asi como la presencia de coliformes totales en 120 muestras de agua
destinada al consumo. Estas muestras se recolectaron en 30 puntos estratégicos en dos momentos distintos.
Resultados: Las muestras mostraron niveles de cloruro entre 8,3 y 24,1 mg/L, niveles de nitrito que no superaron
0,2 mg/L, y niveles de nitrato en el rango de 4,3 a 7,87 mg/L, todos por debajo de los limites de las normas NTE
INEN 1108:2014. Por otro lado, el contenido de fldor fue de 2,38 mg/L, superando los limites establecidos. Los
niveles de fosfato se mantuvieron en 0,3 mg/L, dentro del limite maximo aceptable segln las mismas normas.
En el andlisis microbioldgico, la presencia de coliformes fecales oscil6 entre 0,21 y 0,31 UFC/100 mL, por debajo
de los limites normativos. Conclusion: El agua consumida en la parroquia Benitez cumple con los estandares de
calidad.

Palabras clave: Calidad del agua, niveles de cloruro, niveles de nitrito, niveles de nitrato, niveles de fluor, niveles
de fosfato, coliformes totales.

ABSTRACT

Introduction: The quality of water is essential for human health since access to potable water is crucial for
preventing health issues like chronic child malnutrition. Objective: This study aims to evaluate the chemical and
microbiological quality of drinking water in the parish of Benitez. Methodology: We assessed the concentrations
of chloride, nitrite, nitrate, fluoride, and phosphate in 120 water samples designated for consumption, along
with the presence of total coliforms. Results: TThe results show that samples were taken from 30 strategically
selected points on two separate occasions. The levels of chloride ranged from 8.3 to 24.1 mg/L, whereas nitrite
levels did not exceed 0.2 mg/L, and nitrate levels were between 4.3 and 7.87 mg/L, thus remaining within NTE
INEN 1108:2014 standards. However, the fluoride content was found to be 2.38 mg/L, which exceeded the
established limits. Conversely, phosphate levels remained at 0.3 mg/L, which is within the maximum acceptable
limit set by the same standards. In the microbiological analysis, the presence of faecal coliforms ranged from
0.21to 0.31 CFU/100 mL, which is below the regulatory limits. Conclusion: The water used in the municipality of
Benitez meets the quality standards.

Key words: WWater quality, chloride levels, nitrite levels, nitrate levels, fluoride levels, phosphate levels, total coliforms.
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1. Introducciéon

Con el transcurso del tiempo, el déficit de agua
potable en los hogares se ha convertido en
una amenaza mundial donde se ve afectada
la salud y el desarrollo de la humanidad (1, 2).
Adicionalmente, la contaminaciéon del agua es
uno de los principales factores que contribuyen
a la desnutricion crénica infantil y otras
enfermedades (3). El ser humano debe consumir
agua que cumpla con ciertos estandares de
calidad (4), que implican que esté libre de agentes
patdgenos, quimicos o fecales, debido a que estos
pueden ser transportados por medio del agua (5).

Segun el INEC, en el pais solo el 76,1% de
los habitantes usa agua que ha recibido un
tratamiento para que sea potable, mientras que
el 23,49% ingiere agua que carece de cualquier
tipo de proceso de potabilizacion. Por lo tanto,
Ecuador, en una escala de calidad de agua
potable a nivel nacional del uno al cinco, posee
una calificacion de 3,5 (6).

El ser humano es considerado el principal
contaminador de los recursos hidricos, debido
a las diversas actividades antropogénicas que
realiza en todo el mundo (7). En ocasiones el
agua puede contaminarse al salir de la planta
de tratamiento a causa de otros factores como
la rotura del sistema de distribucion en las
tuberias, el material de las tuberias y las malas
conexiones en cisternas, domicilios o tanques de
almacenamiento (8).

Actualmente, se realizan investigaciones del
indice de calidad del agua (ICA), enfocadas en
evaluar los rangos permisibles para la salud del
ser humano, de esta forma se garantiza la calidad
e inocuidad del agua (9). Los distribuidores del
agua potable deben regirse a los estandares de
la norma NTE INEN 1108:2014, la cual se encarga
de asegurar que el agua sea apta para el consumo
humano (10).

La parroquia Benitez no posee informacién sobre
el control de la calidad del agua potable, por esta
razon el objetivo de la presente investigacion
consistid en evaluar el estado de los estandares
de la calidad del recurso hidrico a lo largo de la
red de distribucién en la parroquia, lo cual incluye
las fuentes, tanques de almacenamiento y varios
domicilios. Esto tiene como finalidad obtener
informacidn sobre las condiciones en las que se
encuentra el agua de dicha comunidad y de esta
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manera aportar con la optimizacién de la calidad
de agua en varios puntos criticos.

2. Metodologia

Para analizar la calidad del agua en la parroquia
Benitez, se consideraron como variables
independientes los lugares de muestreo, las
fuentes de agua y la fecha de muestreo. Como
variables dependientes, se evaluaron los niveles
de cloruro, nitrito, nitrato, flior y fosfato para
la calidad quimica, asi como la presencia de
coliformes totales para la calidad microbiolégica.
El andlisis de los niveles de estos contaminantes
fue realizado siguiendo el protocolo y las
recomendaciones de la norma INEN 1108:2014.

Localizacidn del estudio

La recoleccion de muestras se realizé en
la vertiente, tanques de almacenamiento
y domicilios de los distintos caserios de la
parroquia. Benitez, esta se localiza al occidente
del cantén San Pedro de Pelileo en la provincia
de Tungurahua, la parroquia cuenta con una
extension de 847,67 hectareas. Estda conformada
por los caserios: San Blas, Bellavista, Mirador, La
Unidn, El Centro, Los tres Juanes, Los Laureles y El
Carmen. Al norte estd limitado con la parroquia
Salasaca, al sur con el cantén Quero, al este con
la parroquia La Matriz y al Oeste con el cantdn
Cevallos (11).

Figura 1. Mapa de la division politica de la parroquia Benitez (11).
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Poblacion de estudio

Para la poblacidn de estudio se ha considerado
las diferentes muestras que se obtuvieron a
conveniencia de varias ubicaciones estratégicas
como de vertientes, tanques de tratamiento,
tanques de admisién, tanques de almacenamiento
ademds de algunos domicilios de la Parroquia
de Benitez, del Cantén Pelileo Provincia de
Tungurahua.

JUNTA DE AGUA POTABLE DE LA PARROQUIA BENITEZ, CANTON PELILEO, PROVINCIA DE TUNGURAHUA

Tamafio de muestra

El tamafio de la muestra se determind a través de
30 puntos de muestreo, los cuales se recopilaron
en triplicado, tomando 500 mL de muestra en
cada punto con el propdsito de llevar a cabo
los analisis fisico-quimicos y microbiolégicos
correspondientes.

Tabla 1. Puntos de muestreo de la Junta de agua potable de la parroquia Benitez.

N:Z:\r::::)r:e Punto de muestreo Codificacion Lugar del punto de muestreo
1 Control negativo
2 Vertiente de Jun Jun Vi1 Quebrada de Jun Jun

Tanque de recepcién TDR Barrio el Centro

4 Tanques antes del tratamiento TAT Barrio el Centro
5 Tanque de distribucién y almacenamiento Central TDC Barrio el Centro
6 Tanque de distribucién y almacenamiento Mirador TDM Barrio el Mirador
7 Tanque de distribucién y almacenamiento Bellavista TDB Barrio Bellavista
8 Domicilios de San Blas DSB Barrio San Blas
9 Domicilios de San Blas DSB1 Barrio San Blas
10 Domicilios de San Blas DSB2 Barrio San Blas
11 Domicilios de Bellavista DBE Barrio Bellavista
12 Domicilios de Bellavista DBE1 Barrio Bellavista
13 Domicilios de Bellavista DBE2 Barrio Bellavista
14 Domicilios de Mirador DMI Barrio El Mirador
15 Domicilios de Mirador DMI1 Barrio El Mirador
16 Domicilios de Mirador DMI2 Barrio El Mirador
17 Domicilios de La Unién DLU Barrio La Unién
18 Domicilios de La Unién DLU1 Barrio La Unidn
19 Domicilios de La Unién DLU2 Barrio La Unidn
20 Domicilios del Centro DCE Barrio el Centro
21 Domicilios del Centro DCE1 Barrio el Centro
22 Domicilios del Centro DCE2 Barrio el Centro
23 Domicilios de Los Tres Juanes DTJ Barrio Los Tres Juanes
24 Domicilios de Los Tres Juanes DTI1 Barrio Los Tres Juanes
25 Domicilios de Los Tres Juanes DTI2 Barrio Los Tres Juanes
26 Domicilios de Los Laureles DLL Barrio Los Laureles
27 Domicilios de Los Laureles DLL1 Barrio Los Laureles
28 Domicilios de Los Laureles DLL2 Barrio Los Laureles
29 Domicilios del Carmen DCA Barrio El Carmen
30 Domicilios del Carmen DCA1 Barrio El Carmen
31 Domicilios del Carmen DCA2 Barrio El Carmen
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En el periodo de junio — julio de 2022 y en el mes
de febrero del 2023, se llevo a cabo tres muestreos
en varios puntos estratégicos de la red de
distribucion del agua, cada muestra se recolectd
por duplicado y con los datos obtenidos se realizd
una comparacion con la norma INEN 1108:2014.

Técnica de muestreo

Para la recoleccion de las muestras de agua se
utilizé envases esterilizados de polietileno con
tapdnytapa paraevitar cualquier tipo de alteracion
en la muestra, como lo recomienda la NTE INEN
2176:1998 “Agua. Calidad del agua. Técnicas de
muestreo”. Cada recipiente es etiquetado con letra
clara, ubicacién y la fecha (Figura suplementaria 1).

Para el tiempo de muestreo, las muestras se
mantuvieron en una conservadora térmica ya
que brinda un ambiente fresco y sin filtracién de
luz, aportando una temperatura adecuada de 4
a 5 °C, manteniéndolas en buenas condiciones
hasta realizar los analisis de laboratorio, segun lo
estipula la NTE INEN 2169:1998 “para manejo y
conservacion de muestras” (Figura suplementaria
2).

Para vertientes, tanques de recepcién y
almacenamiento las muestras deben ser
recolectadas sigilosamente ya que los dedos no
deben topar las paredes internas del recipiente,
de igual manera se realiza para el muestreo en los
domicilios, la muestra es tomada directamente
del grifo de la red de distribucidn previamente
desinfectando la boquilla del grifo con alcohol
posterior a esto se abre y se dejar fluir el agua por
2 a 3 minutos para que la muestra de agua sea la
mas éptima (12, 13).

Para el andlisis bacterioldgico no debe transcurrir
mas de 6 horas y la muestra se debe transportar
en una conservadora térmica para mantener la
temperaturade4a5 °C, como lo estipula en la NTE
INEN 1105:1984 “Aguas. Muestreo para examen
microbioldgico”.

Determinacidon de cloruro

Se colocaron 25 mL de la muestra de agua en un
Erlenmeyer limpio, luego se afiadieron cuatro gotas
de K:CrO- para luego titular la muestra con 0,01
M de AgNOs. Finalmente, se registré el valor de
volumen consumido del titulante al momento de
cambiar el color de amarillo a un tono ladrillo (14).

Determinacion de nitrito

Se utilizé el equipo HACH DR 2800, configurando
en programas almacenados la opcién de Test N
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Nitrito RB AV. Se preparé 10 mL de la muestra
de agua en vasos limpios y se agregd un sobre
de reactivo Nitriver en cada una de las diferentes
muestras. Se procedié a agitar la muestra por 1
min para que se homogenice y obtener un tono
rosado. Se agregd 10 mL de agua destilada en otro
vaso para que sea el blanco y calibrar el equipo. Se
introdujo la muestra blanco en la celda y se calibré
el equipo presionando la opcion cero para que la
concentracion sea de 0,00 mg/L NO2. Se midid
las muestras preparas y se registré los valores
obtenidos en mg/L NO2. Para mayor confianza en
los resultados se calibré el equipo cada 5 muestras
(15).

Determinacion de nitrato

Se utilizé el equipo HACH DR 2800, configurando
en programas almacenados la opcidn de Test N
Nitrato RB. Se preparé 10 mL de la muestra de
agua en vasos limpios y se agregd un sobre de
reactivo NitraVer 5 en cada una de las diferentes
muestras. Se procedié a agitar la muestra por 3
min para que se homogenice y obtener un tono
ambar. Se agrego 10 mL de agua destilada en otro
vaso para que sea el blanco y calibrar el equipo. Se
introdujo la muestra blanco en la celda y se calibra
el equipo presionando la opcidon cero para que la
concentracion sea de 0,00 mg/L NO3. Se midié
las muestras preparas y se registré los valores
obtenidos en mg/L NO3. Para mayor confianza en
los resultados se calibré el equipo cada 5 muestras
(15).

Determinacion de flaor

Se utilizd el equipo HACH DR 2800, configurando
en programas almacenados la opcion de Test 190
Fldor. Se prepard 10 mL de la muestra de agua en
vasos limpios y se agregd 2 mL de reactivo SPADNS
Reagent en cada una de las diferentes muestras. Se
procedid a esperar 20 min para que se homogenice
y la reaccién finalice. Se agregd 10 mL de agua
destilada y 2 mL de SPADNS Reagent en otro vaso
para que sea el blanco y se procedid nuevamente
a esperar 20 min. Se introdujo la muestra blanco
en la celda y se calibré el equipo presionando la
opcién cero para que la concentraciéon sea de
0,00 mg/L F. Se midié las muestras preparas y
se registro los valores obtenidos en mg/L F. Para
mayor confianza en los resultados se calibré el
equipo cada 5 muestras (16).

Determinacion del fosfato

Se afadié 50 mL de la muestra de agua, 4 mL de
amonio molibdato y 0,5 mL de cloruro estafioso
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en un baldn aforado y se procedié a aforarlo a
100 mL. Se prepard una solucién patréon de 0,05
mg/mL partiendo de la solucion madre, de esta
solucidn se colocd 50 mL en un balén aforado y
se afiadié 4 mL de amonio molibdato y 0,5 mL de
cloruro y se aforé a 100 mL. Se ajusto la longitud
de onda a 650 nm para la solucién blanco que es
el agua destilada y a su vez se comprobd que la
absorbancia fuera de 0 y la transmitancia 100. Se
ajustd la concentracién a 0,05 mg/mL. Se midid
las muestras preparadas y se registrd los valores
obtenidos en mg/L (17).

Andlisis microbiolégico

En este analisis se determind la cantidad de
coliformes totales por el método de filtracion por
membrana de la siguiente forma (18). Se armo el
equipo de filtracién una vez esterilizado. Se colocé
con la ayuda de unas pinzas una membrana de
0,45 en el centro del portafolios. Se vertiéo 100 mL
de la muestra de agua en el portafolio y se aplicé la
técnica al vacio sin exceder las 15 libras de presion.
Se prepard una placa Petri con 2 mL de agar
m-Endo (19) y un pad absorbente (20). Se extrajo
el filtro de la membrana con una pinza esterilizada
y se la colocé en la placa Petri. Se colocd las placas
en la estufa en posicidn invertida a las placas a una
temperatura de 37 2C en un tiempo de 24 a 48
horas. Se realizé un conteo después del periodo de
incubacién considerando como coliformes fecales
a las colonias de tono rojizo y coliformes fecales
a las que hayan adquirido un tono verdoso. El
resultado se obtiene en UFC/100 mL (21).

Analisis estadistico

Se utilizaron pruebas de la t de Student no pareada
para determinar las diferencias estadisticas entre
los niveles de cloruro, nitrito, nitrato, fluor, fosfato
y coliformes totales en comparacidon con los
estandares establecidos por la norma NTE INEN
1108:2014. Este andlisis se llevd a cabo utilizando
el programa Graphpad Prism 10 (EEUU).

3. Resultados

Andlisis de los resultados obtenidos de niveles de
cloruro segun la NTE INEN 1108:2014

En la figura 2A, se observa que los valores de la
concentracidn de cloruro en los muestreos de los
periodos junio-julio 2022 y febrero 2023 cumplen
en su totalidad con la normativa ya que el limite
maximo permitido por la NTE INEN 1108:2014 es
significativamente superior (p < 0,0001), teniendo
un valor de 250 mg/L.
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Andlisis de los resultados obtenidos de niveles de
nitrito segun la NTE INEN 1108:2014

Enlafigura2B,seobservaquelosvaloresobtenidos
de nitrito se encuentran significativamente por
debajo del limite permisible en la normativa que
es 3 mg/L (p < 0,0001), con los valores obtenidos
de los diferentes muestreos se obtuvo un rango
de 0,1 a 0,2 mg/L como maximo.

Andlisis de los resultados obtenidos de niveles de
nitrato segun la NTE INEN 1108:2014

En la Figura 2C se observa que los valores
de nitrato en las muestras donde se puede
evidenciar que cumplen con la norma vigente con
respecto a este pardmetro ya que se encuentran
significativamente por debajo de los 50 mg/L (p
< 0,0001) que es el maximo permitido en la NTE
INEN 1108:2014. Las muestras tomadas en los
diferentes periodos de la fuente y en el tanque de
recepcidn son las Unicas con mayor concentracion
de nitrato entre 6,60 a 7,87 mg/L, el resto de
muestras tomadas de los diferentes tanques de
almacenamiento, distribucion y de los domicilios
se encontraban en el rango 4,3- 5,7 mg/L.

Andlisis de los resultados obtenidos de niveles de
flior segun la NTE INEN 1108:2014

En la figura 2D, se observa los valores de
la concentracion de fllor presente en las
muestras de agua del periodo junio-julio 2022.
Se evidencia que los datos de la fuente y los
tanques de recepcién exceden el 1,5 mg/L valor
que es el limite maximo permitido por la NTE
INEN 1108:2014, alcanzando un valor medio
de 2,38 mg/L. En el muestreo del periodo
febrero 2023 de igual forma los valores de la
fuente, tanques de recepcién y un tanque de
distribucidn de Bellavista incumplen lo estipulado
en la normativa, en el resto de los puntos de
muestreo en los diferentes tanques después del
tratamiento de potabilizacién, en los domicilios
de los diferentes sectores se observd que no
superan el limite maximo, pero la concentracion
de fluor es elevada manteniéndose en todos los
muestreos realizados en el rango de 1,2-1,5 mg/I.
En promedio, los niveles de flior de todos los
lugares de muestreo no presentan una diferencia
significativa en comparacién con el limite maximo
permitido (p = 0,05). Esto demuestra que aunque
la concentracion de fluor en el agua es aceptable
para el consumo humano, en la fuente debe
existir grandes concentraciones de este elemento
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de forma natural en la corteza terrestre a causa
de infiltraciones por medio de rocas y el suelo.

Andlisis de resultados obtenidos de niveles de
fosfato seqgun la NTE INEN 1108:2014

En la figura 2E, se observa los valores de la
concentracion de fosfato del muestreo en los
periodos junio-julio 2022 y febrero 2023, las
muestras de la fuente y tanques de recepcién
poseen valores de 0,91-1,08 mg/L estos valores,
exceden significativamente los 0,3 mg/L (p =

Volumen 14 Namero 2 - 2023

0.0003) que es el limite maximo permitido por la
NTE INEN 1108:2014, esto puede deberse a que
en la fuente existe gran produccién de algas como
sedimentos. En el resto de puntos de muestreo
los resultados se mantienen en los 0,3 mg/L, pero
se debe tener cuidado que superen ese valor ya
gue si existen altas concentraciones de fosfato
puede ser debido a la presencia de agroquimicos,
excreciones de seres vivos en el agua ya sea
por roturas e infiltraciones en la tuberia de
distribucion de la planta de tratamiento (22).

Figura 2. Niveles de cloruro (A), nitrito (B), nitrato (C), flior (D) y fosfato (E) en las muestras de agua de la parroquia Benitez. Los datos

representan la media de tres repeticiones independientes.
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Andlisis de los resultados microbioldgicos segun
la NTE INEN 1108:2014

En la figura 3, se observa los resultados
microbioldgicos en el muestreo de los periodos
junio-julio 2022 y el mes de febrero 2023,
se evidencié presencia de coliformes totales
en las muestras tomadas de la fuente y los
tanques de recepcién, debido a que no tienen
ningun tratamiento presentan valores de 0,21-
0,31 UFC/100 mL pero eran significativamente
inferiores a los 1,1 UFC/100 mL (p < 0,0001)
estipulado como limite maximo permitido por
la NTE INEN 1108:2014, en el resto de muestras
hubo ausencia total para coliformes totales lo
que significa que el tratamiento de potabilizacion
es efectivo y se obtiene agua de calidad para el
consumo humano de la comunidad.

Figura 3. Niveles de coliformes totales en las muestras de agua

de la parroquia Benitez. Los datos representan la media de tres

4. Discusion

En este estudio, se evalud la calidad fisica, quimica
y microbiolédgica del agua de consumo humano
de la parroquia Benitez tomando muestras de
30 puntos estratégicos, este proceso se hizo en
dos periodos dando un total de 120 muestras,
los diferentes analisis se realizaron siguiendo
la metodologia NTE INEN 1108:2014. Agua
potable. Requisitos, NTE INEN 1108:2006, OMS
1995, métodos HACH, filtracién por membrana y
normas ISO 690 (10).

Con relacién al cloruro, al realizar una
comparacién con un estudio realizado por
Espinoza, V. (2013) (23) en la parroquia el Rosal
del cantdn Mocha sobre el control fisico-quimico
de la planta de potabilizacion de agua, se
encontrd valores similares que se encuentran en
el rango de 2-5 mg/L, por lo cual se asume que
el agua es apta para el consumo con respecto al
cloruro. Sin embargo, es importante resaltar que
concentraciones mas altas de cloruro reducen
la contaminacién bacteriana, lo que significa
que el agua no debe tener una concentracion
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excesivamente baja de cloruro (24). Por otro
lado, una concentracién excesivamente alta de
cloruro esta asociada con eventos adversos en
los rifilones en pacientes criticamente enfermos,
incluyendo otros problemas de salud (25).
Adicionalmente, es importante tener en cuenta
gue altas concentraciones de cloruro pueden
causar un sabor desagradable en el agua (26).

En cuanto a los nitritos, se obtuvo una
concentracion de 0,001 mg/Ly como maximo 0,05
mg/L, lo cual es similar a los valores obtenidos
en un estudio realizado por Viteri, D. (2018) (27)
en la parroquia Bolivar del cantdon Pelileo sobre
la calidad del agua potable de consumo. Con
relacion a la concentraciéon del nitrato, se tomé
en cuenta la calidad del agua proveniente de la
fuente ya que indica minimainfluencia de factores
externos como la lluvia que ayuda en la filtracién
de pesticidas por el uso excesivo en actividades
agricolas ya que el nitrato se obtiene como
subproducto del ciclo del nitrégeno. Los valores
obtenidos son similares con el estudio realizado
por Espinoza, V. (2013) (23) en el caserio el Rosal
perteneciente al cantén Mocha sobre el control
fisico, quimico y microbioldgico en la planta de
potabilizacién de agua donde obtuvo valores
minimos de 4 mg/L y maximos de 12 mg/L los
cuales estdn por debajo del limite permisible y
poseen similitud con la presente investigacién
Yy @ su vez se asume que estas zonas son tierras
agricolas y el peligro de una contaminacion
por nitrato es muy baja. En consecuencia, se
presume que el agua no contiene sustancias
quimicas utilizadas en la agricultura y esta libre
de contaminacién relacionada con el ciclo del
nitrégeno (28). Esto es importante, debido a que
altas concentraciones de nitritos y nitratos estan
relacionados con el cancer de eséfago, cancer
gastrico, cancer de colon y otros tumores (29).

Por otro lado, al realizar una comparacién con
una investigacién realizada por Viteri, D. (2018)
(27) en la parroquia Bolivar, en el cantén Pelileo,
sobre la evaluacién fisico-quimica del agua de
consumo, los datos de concentracion del flior son
distintos a los de la presente investigacion, ya que
los valores obtenidos en la parroquia Bolivar son
bajos, alcanzando un valor minimo de 0,09 mg/L
en los domicilios y una valor maximo de 0,7 mg/L
en las fuentes de agua potable. La contaminacién
del agua por fldor es generalmente consecuencia
del deterioro o lixiviacién de rocas con contenido
de fluoruro durante la percolacion del agua en la
tierra o por contaminantes industriales generados
por el ser humano (30). Por lo tanto, la parroquia
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Benitez no cuenta con una metodologia dptima
para eliminar el flior y esto puede conllevar a un
aumento en la incidencia de caries dental en esta
parroquia, debido a que elevadas concentraciones
de fldor puede provocar fluorosis y deterioro
dental en los habitantes (31).

Con relacion al fosfato, al hacer una comparacion
conunestudiorealizado por Escobar, E. (2016) (27)
en la parroquia Quinchibana, en el cantdn Pelileo,
sobre la evaluacién fisico-quimica del agua de
consumo, los resultados obtenidos fueron de 0,2-
0,3 mg/L mismos que poseen una similitud con
los valores de la presente investigacion, indicando
una concentracién de 0,3 mg/L, manteniéndose
dentro del limite permisible en la normativa,
por lo que el agua no presenta contaminacién
por efluentes industriales y escurrimientos de
fertilizantes, los cuales constituyen la principal
fuente de fosfato (32). Esto es bastante beneficio,
debido a que niveles altos de fosfato pueden
eliminar el calcio de los huesos, volviéndolos
fragiles. Ademas, el excesos de fosfato puede
causar depositos de calcio en los ojos, pulmones,
corazén y vasos sanguineos, lo que aumenta con
el tiempo el riesgo de sufrir un ataque al corazon,
un derrame cerebral y la muerte (33).

Con relacion a los coliformes totales, al comparar
los resultados con un estudio realizado por Viteri,
D. (2018) (27) en la parroquia Bolivar sobre la
evaluacion fisica y quimica del agua de consumo
humano, no existen resultados similares. Sin
embargo, en la parroquia Bolivar se determiné
la presencia de coliformes en un 71% de sus
muestras, lo cual supera el maximo permitido
por la normativa y decretando el agua como no
apta para el consumo humano. La presencia de
microorganismos puede ocurrir debido a la falta
delimpiezaenlostanques, ausencia de proteccion
en las camaras de presion y la deficiencia en el
tratamiento de potabilizacidon y contaminacidn
por alcantarillas, sistemas sépticos, corrales de
engorde y patios de animales (34). Por otro lado,
los datos de la parroquia Benitez indican que la
poblacién estd consumiendo agua de calidad v,
por ello, tiene un menor riesgo de padecer de
enfermedades gastrointestinales asociadas al
consumo de agua (35).

De esta manera, el presente estudio contribuye
a proporcionar informacién sobre la calidad de
agua en la parroquia Benitez, lo cual expande
nuestro conocimiento sobre la realidad de
Ecuador y en el futuro permitird determinar qué
parametros deben ser tomados en cuenta para
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optimizar la calidad de agua. De esta forma, habra
herramientas adicionales que permitan combatir
problemas de salud publica, como la desnutricién
crénica infantil, de una forma mas eficaz.

El presente estudio presenta un analisis detallado
de los principales quimicos que afectan la calidad
de agua. Sin embargo, con relacién al andlisis
microbioldgico, sélo analiza la presencia de
coliformes totales, pero no presenta un estudio
detallado de la presencia de coliformes fecales.

Para garantizar la seguridad y calidad del agua
en el proceso de potabilizacién, se recomienda
llevar a cabo una limpieza constante de la planta
de tratamiento para evitar la acumulacién de
escombros y prevenir accidentes laborales.
Ademads, se debe almacenar el agua tratada
durante 12 a 24 horas para permitir una
desinfeccidn efectiva con cloro. Es esencial llevar
un control de las concentraciones de cloro vy
los intervalos de tiempo para asegurar la dosis
adecuada segun la cantidad de agua almacenada.
Se debe realizar un control anual de la calidad
del agua para garantizar el cumplimiento de
los pardmetros establecidos en la normativa
aplicable. La mejora del proceso de floculacién
y coagulacion es fundamental para reducir la
concentracion de fldor en el agua y proteger la
salud de la poblacidn. También se recomienda
realizar monitoreo anual de calidad en diversas
etapas del proceso, desde la fuente hasta el
consumo final, y emplear filtros de carbdn
activado para mejorar el sabor del agua debido
al cloro.

5. Conclusion

Este estudio determind que la calidad de agua
potable en la parroquia Benitez es buena debido
a que cumple un riguroso control de factores
como la limpieza de tanques de almacenamiento,
camaras de presién en cada cambio de temporada
para evitar la acumulacién de cualquier tipo de
material exterior que pueda afectar la calidad
del agua. Adicionalmente, se lleva un control
adecuado de las cantidades de compuestos
y el tiempo requerido para el tratamiento de
potabilizacién, ademads se realiza monitoreos de
agua y mantenimiento de la planta anualmente.
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RESUMEN

Introduccidn: segln la Organizacion Mundial de la Salud el equilibrio bio-psico-social, que define a la salud de la
mujer gestante debe ser acompafnado de una alimentacion suficiente, de calidad y poseer conocimiento sobre
los elementos de un estilo de vida saludable tanto antes, durante y después del embarazo. Objetivo: Realizar
una revision bibliografica sobre la relacion del conocimiento, actitudes y practicas alimentarias con el estado
nutricional de la embarazada. Metodologia: se realizé una revision bibliografica basada en informacion cientifica
actualizada de 57 articulos originales, revisidn, estudios de caso, libros, guia de practica clinica, de base de datos
como Pubmed, Web of sciencie, Scielo. Resultados: Los conocimientos, actitudes y practicas alimentarias que
influyen en el estado nutricional de la embrazada son: atencidon materna, evaluacion del estado nutricional,
ganancia de peso, requerimiento y suplementacién de micronutrientes, consejeria nutricional con énfasis en
lactancia materna y practicas integral del parto, inmunizacion, fortalecimiento del microbiota. Conclusién: Los
conocimientos, actitudes y practicas alimentarias influyen en el estado nutricional de la embarazada y su futuro
nifio, estan determinadas por una adecuada educacién alimentaria y consejeria nutricional lo cual nos ayuda
a saber sus beneficios, tener buena actitud y practicarlas, manteniendo la salud materna y del nifio, evitando
complicaciones a corto, mediano y largo plazo.

Palabras clave: requerimiento nutricional, gestante, consejeria.

ABSTRACT

Introduction: according to the World Health Organization, the bio-psycho-social balance that defines the health
of pregnant women should be accompanied by a sufficient, quality diet and knowledge of the elements of a
healthy lifestyle before, during and after pregnancy. Objective: To carry out a literature review on the relationship
between knowledge, attitudes and dietary practices practices with the nutritional status of pregnant women.
Methodology: a literature review was carried out based on information of 57 original articles, reviews, case
studies, books, books, practice guidelines, etc. case studies, books, clinical practice guidelines, from databases
such as Pubmed, Web of Science, Scielo. Results: The knowledge, attitudes and dietary practices that influence
the nutritional status of the pregnant woman were maternal care, nutritional status assessment, weight gain,
micronutrient requirement and supplementation, micronutrient requirements and supplementation, nutritional
counseling with emphasis on breastfeeding and comprehensive childbirth and integrated childbirth practices,
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immunization, strengthening of the microbiota. Conclusion: Knowledge, attitudes and dietary practices influence
the nutritional status of the pregnant woman and her future child, they are determined by an adequate dietary
education and nutritional counseling which helps us to know their benefits, have a good attitude and practice
them, maintaining maternal and child health, avoiding complications in the short, medium and long term.

Keywords: nutritional requirement, pregnant woman, counseling.

1. Introduccion

El organismo de la mujer experimenta una serie
de cambios fisioldgicos, a todos niveles, que
tienen la finalidad de adaptarse y dar respuesta a
la gran demanda que representan las 40 semanas
de gestacion que durara la formacion de un nuevo
ser humano en su interior, van desde cambios
cardiovasculares, digestivos, pulmonares,
hematoldgicos y endocrinos (1), mismos que
alteran las demandas de energia y nutrientes (2); a
través de una alimentacién suficiente y de calidad
se busca cubrir estas demandas para mantener el
estado de salud de la embarazada (3).

Los conocimientos actitudes y practicas
alimentarias mas conocidas como CAP son
factoresdeterminantesenloshabitosalimentarios
y estado nutricional; la informacién sobre la
evaluacion del conocimiento es insuficiente,
como alimentarse adecuadamente y mantener
un estilo de vida de las mujeres embarazadas,
asi como las diferentes actitudes que tienen a la
hora de realizar practicas alimentarias,(4) siendo
de crucial importancia que la mujer tenga el
suficiente conocimiento acerca del consumo de
una dieta saludable ya que es esencial durante el
periodo preconcepcional, embarazo y lactancia
para garantizar la salud materno fetal y del
neonato, asimismo al configurar la dieta materna
como: ingestas inadecuadas de micronutrientes;
un elevado consumo de alimentos o bebidas con
azucar refinada, aumentan la incidencia de recién
nacidos con bajo peso, mientras que el consumo
adecuado de alimentos pueden disminuirla,
por otro lado el consumo prenatal de pescado
se asocia con menor retraso del crecimiento
intrauterino (4). Hay varios conocimientos sobre
el consumo de micronutrientes y su influencia en
la formacion del feto (5) sin embargo, la actitud
y practica definird la salud de la embarazada (6).

Lasinvestigaciones indican que el estilo de vida de
una mujer durante el embarazo influye en la salud
y el desarrollo de su hijo, por lo tanto, las mujeres
deben poseer conocimientos suficientes sobre los
elementos de un estilo de vida saludable durante
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el embarazo, para promover un adecuado estado
nutricional de la madre y del nifio, evitando la
problematica actual del pais como es el retardo
en el crecimiento (6). Por tal razén el objetivo del
presente estudio es analizar la influencia de los
conocimientos, actitudes y prdcticas alimentarias
(CAP) en el estado nutricional de la embarazada.

2. Metodologia de la bisqueda bibliografica

Se realizd una revisién bibliografica narrativa
sustentada en publicaciones cientificas de
articulos observacionales, estudios de caso,
revisiones bibliograficas, guias practicas clinicas y
manuales.Labusquedadelainformaciénserealizd
en bases de datos como Scielo, Latindex, Elsevier,
Dialnet, PubMed, en su mayoria de los ultimos
5 afios, repositorios de tesis de Universidades y
Escuelas politécnicas y en paginas oficiales del
Gobierno ecuatoriano y Agencias de Cooperacién
Internacional como la Organizacién Mundial de |a
Salud (OMS), Organizacion Panamericana de la
Salud (OPS) entre otras. Las palabras clave que se
utilizaron para la busqueda fueron: requerimiento
nutricional, gestante, consejeria, conocimientos,
actitudes y practicas alimentarias nutricionales,
gue se combinaron con la ayuda de operadores
booleanos. Se utilizé los siguientes criterios de
inclusion: publicaciones virtuales o impresas de
los ultimos 5 afios, es decir del 2018 al 2022, que
sean en idioma inglés o espafiol y que se pueda
obtener el texto completo del articulo. A todos
los documentos se aplicéd la Nutricion Basada en
evidencia, se leyd el titulo y el resumen de todos
los articulos encontrados, mediante criterios
de seleccion y luego de una lectura critica se
selecciond los resultados.

3. Resultados de la busqueda bibliografica

Al inicio de la busqueda se encontraron 70
articulos originales, revisiones bibliograficas
narrativas, sistematicas y metaanalisis en inglés y
espanol con autores nacionales e internacionales
con fecha entre 2018 y 2022, en los idiomas
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espafiol e inglés. Se realizé una minuciosa lectura
de todos los resultados obtenidos, de los cuales
se descartaron 13 porque no se encontraron en el
rango de fecha de publicacién requerida, por falta
de acceso alos articulos completos. Se procedid a
analizar a profundidad 57 documentos de interés
para nuestra investigacién, se consideraron los
gue se encontraban vigentes, teniendo en cuenta
los criterios de inclusidn y exclusién planteados
y que muestren alguna relacion con los
conocimientos, actitudes y prdacticas alimentarias
(CAP) con el estado nutricional de la embarazada.

3.1 Conocimientos, Actitudes y Practicas (CAP)

Las encuestas CAP son evaluaciones destinadas
a medir el conocimiento, las actitudes y las
practicas de las personas para un grupo
especifico de personas, recopilando informacién
sobre el conocimiento, los sentimientos y el
comportamiento de las personas sobre un tema
especifico. EI método CAP (conocimientos,
actitudes, practicas alimentarias) se origind en
la década de 1950 como una herramienta de
diagndstico para identificar la aparente hostilidad
hacia la idea y la organizacién de la planificacién
familiar en varios grupos de poblacién y para
proporcionar informaciéon sobre conocimientos,
actitudes y practicas de planificacidn familiar. Se
puede utilizar para la implementacién y ejecucién
de programas en todo el mundo. Durante
las décadas de 1960 y 1970, las encuestas
comenzaron a usarse para comprender las
perspectivas sobre la planificacion familiar en
Africa (7).

Conocimientos

Es una coleccidn de ideas, teorias, principios y
ciencias, también se entiende como la capacidad
de imaginar y una forma de percepcion. El
conocimiento también puede ser empirico o
basado en evidencia sistematica. El conocimiento
de comportamientos saludables se considera
beneficioso, pero no garantiza automaticamente
que se seguirad el comportamiento. Conocimiento
de la nutricién durante el embarazo, la
importanciay el papel de los diferentes nutrientes
en la nutricion (7).

Actitudes.

Se entienden como una forma de ser, una
determinada posicion o tendencia frente a
una determinada cuestion. Es una variable
intermedia entre una situacidon y una respuesta
a esa situacidn; ayuda a explicar por qué un

CONOCIMIENTOS, ACTITUDES, PRACTICAS ALIMENTARIAS Y ESTADO
NUTRICIONAL EN EMBARAZADAS, REVISION BIBLIOGRAFICA.

individuo motivado decide elegir un tipo de
comportamiento o practica sobre otros. La
actitud no es tan directamente observable como
la practica. Actitudes relacionadas con la nutricidn
durante el embarazo y si las futuras madres estdn
dispuestas a adaptarse a ciertas condiciones para
mantener un embarazo saludable (8).

Practicas

La practica es el comportamiento observable de
un individuo en respuesta a un estimulo. Es algo
acerca de la concrecién y la accién. Las practicas
relacionadas con la salud se refieren al consumo
de cada alimento (verduras, frutas, carnes,
grasas), actividad fisica, nimero de comidas al dia
y sus respectivos horarios (8). Del mismo modo
son la manifestaciéon de lo que aprendemos a
lo largo de nuestra vida y son el reflejo de otros
factores como las creencias, conocimientos,
actitudes, cultura, tradiciones, valores; en la
etapa de gestacién, tener comportamientos
adecuados son clave para un embarazo exitoso

(9).

3.2 Conocimientos, actitudes, practicas (CAP) y
estado nutricional

Una adecuada nutricion se basa en una
alimentacién completa, equilibrada, suficiente
y adecuada (CESA) junto a una actividad fisica
regular, elemento esencial para una salud 6ptima,
incluido el consumo de micronutrientes (9),
por el contrario, la inadecuada nutricion puede
conducir a una inmunidad debilitada, una mayor
susceptibilidad a las enfermedades, desarrollo
fisico y mental alterado, una productividad
reducida e incluso la muerte (10).

Dieta: Se refiere atodos los alimentos consumidos
diariamente en el curso normal de la vida. En
este sentido, el objetivo de la nutricion humana
normal es proporcionar al individuo un estado
nutricional suficiente para cubrir sus necesidades
en una determinada etapa del ciclo vital (11).

Alimentacion en la etapa de gestacion: La
alimentacién es fundamental durante todo
el proceso, incluso durante el embarazo, ya
que es la principal fuente de energia para
sostener el crecimiento del feto y mantener
en funcionamiento los drganos de la madre.
Para lograr un aumento de peso adecuado, una
mujer embarazada debe ajustar su dieta para
satisfacer las nuevas necesidades energéticas y
nutricionales de su estado fisiologico (12).

Control prenatal
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La atencién a la salud materno-infantil es una
prioridad para el Ministerio de Salud Publica,
su objetivo principal es la prevencién de las
complicaciones en el embarazo en base a un
diagnodstico oportuno y una atencién adecuad,
el control prenatal un conjunto de acciones,
procedimientos sistematicos, periddicos, vy
asistenciales del equipo de salud, a fin de
controlar la evolucion del embarazo y obtener una
adecuada preparacion para el parto y la crianza
del recién nacido con la finalidad de disminuir los
riesgos de este proceso fisioldgico (13).

Objetivos del control prenatal

- Promover habitos de vida saludable, factores
protectores a las gestantes y sus familias.

- Vigilar el proceso de la gestacién para
prevenir y controlar oportunamente los
factores de riesgo bioldgicos psicoldgicos y
sociales.

- Detectar tempranamente las complicaciones
del embarazo y orientar el tratamiento
adecuado de los mismos.

- Ofrecer educacidn a la pareja que permita
una interrelacidon adecuada entre los padres
e hijos mucho antes de que nazcan.

- Preparar a la embarazada fisica vy
psiquicamente para el momento del
nacimiento de su bebe (13).

Esquema de los controles prenatales en un
embarazo normal:

- Optimo: 12 controles.
- Nivel minimo eficiente: 5 controles.

- Una mensual hasta las 32

gestacionales.

semanas

- Una cada 2 semanas hasta las 36 semanas
gestacionales.

- Una cada semana hasta el momento del
parto (14).

3.3 Educacion materna durante los controles
prenatales

El primer control prenatal es fundamental para
instruir a la embarazada acerca de la importancia
del control prenatal precoz y seriado. Se debe
explicar de manera simple y adecuada al nivel de
instruccion materno el futuro programa de control
prenatal (14). Constituyen puntos ineludibles los
siguientes contenidos educacionales:
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Signos y sintomas de alarma como intenso
dolor de cabeza, zumbido o ruidos en los
oidos, mareos, ver lucecitas o vision borrosa
repentina, dolor repentino en la boca del
estémago, con o sin hinchazén de los pies,
manos o cara (15).

Nutricion materna es importante mantener
una alimentacion variada y equilibrada para
favorecer la salud materna y el desarrollo y
crecimiento del bebé (15).

Lactancia y cuidados del recién nacido,
las madres que van a amamantar deben
ponerse el recién nacido al pecho en los
primeros 30 minutos después del parto. El
amamantamiento estimula la oxitocina, una
hormona que ayuda a la recuperacién del
utero y contribuye a la generacién de leche
materna (16).

Consejeria en Lactancia materna, es de
suma importancia educar a las madres
acerca de la lactancia materna exclusiva,
ya que esta puede salvar vidas infantiles
y mejorar la salud, el desarrollo social y
econémico de individuos y naciones. Por
lo tanto, debe crearse un entorno propicio
para la lactancia materna, asi como otras
facetas de la alimentacién de lactantes y
nifios pequefios (16), es la forma d6ptima
de alimentar a los bebés, pues proporciona
los nutrientes que necesitan de forma
equilibrada, al tiempo que protege frente
a la morbilidad y la mortalidad debido a
enfermedades infecciosas, asi mismo los
nifilos amamantados tienen un menor riesgo
de maloclusion dental y la investigacién ha
demostrado que existe una relacién entre
la lactancia materna y mejores resultados
en las pruebas de inteligencia, finalmente
ayuda a mejorar la salud materna, ya que
reduce el riesgo de cancer de mama, cancer
de ovario, hipertension y enfermedades
cardiovasculares (17).

Practicas integrales del parto (lactancia
materna durante la primera hora de vida;
el apego piel con piel; y, el pinzamiento
oportuno del cordén umbilical) garantizan un
inicio de vida adecuado tanto para el bebé,
como para afianzar el vinculo de la madre
con el nifio/a (18). Las practicas integrales
peripartum pueden servir para prevenir la
ocurrencia de anemia a los 6 meses de vida
extrauterina en el neonato de bajo peso
al nacer (19). La ligadura “demorada” del
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cordén umbilical (después de transcurridos los
dos primeros minutos tras el parto o, en su
defecto, cuando han cesado los latidos en
el propio corddén) podria ser una practica
neonatolégica efectiva para la prevencion
de los estados deficitarios de hierro en el
recién nacido. El contacto inmediato piel-a-
piel entre la criatura y la madre (denominado
también apego precoz) no solo contribuye a
la rdpida termorregulacién del neonato, sino
también hace posible el reconocimiento
maternoy la creacién de lazos afectivos entre
la madre y el neonato. La lactancia materna
inmediata (LME) es la principal intervencién
alimentaria en el neonato, dentro de la
primera hora siguiente al parto favorece la
permanencia de la LME, podria ser efectiva
en la prevencion de las distintas formas de la
malnutricidn infantil, diganse la desnutricion
energético nutrimental (DEN) y el exceso de
peso (20).

- La actividad fisica es beneficiosa para el
periodo del embarazo, para el parto y para
el postparto. Con ello se mejora la condicidn
fisica de las mujeres, se obtiene un peso mas
adecuado de la embarazada y se proporciona
un mayor bienestar fetal (21).

- Planificacion familiar disminuye las tasas
de embarazo no deseado, y a su vez, la
necesidad de recurrir al aborto inseguro, que
representa el 13% de la mortalidad materna
mundial (21).

Importancia del

nutricional

control y seguimiento

Luego de varias décadas de estudio, se conoce
qgue el estado nutricional deficiente de la madre
afecta el desarrollo general y neurolégico del feto,
y que particularmente, la desnutricion materna
es un factor esencial a tener en cuenta, por sus
consecuencias desfavorables para el binomio
madre-hijo (22). El seguimiento nutricional ocupa
un lugar relevante en el control de la embarazada,
por el impacto que el mismo produce sobre el
resultado final.

Evaluacion Nutricional en Madres Embarazadas

El diagndstico se basa fundamentalmente en
dos parametros maternos: el peso y la talla. La
valoracidon antropométrica durante el embarazo
tiene como objetivos:

- ldentificar a las gestantes con déficit
nutricional o sobrepeso al inicio de Ia
gestacion (23).
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- Detectaralas gestantes con ganancia de peso
menor o excesivo para la edad gestacional,
en funcion del estado nutricional previo

(23).
- Permitir orientarlas a conductas adecuadas
en cada caso, mejorando su estado

nutricional, sus condiciones para el partoy el
peso del recién nacido (24).

Peso pregestacional.

La alimentacion adecuada para tener un
embarazo libre de riesgos inicia incluso antes del
embarazo, ya que mientras mejor sea la reserva
de nutrientes en la etapa pregestacional, el
embarazo se desarrollara con mayor normalidad.
Lagananciade pesodurante el embarazo depende
del estado nutricional pregestacional, que se
mide de acuerdo con indice de masa corporal
(IMC), el cual se calcula dividiendo el peso para la
talla al cuadrado (24). indice de masa corporal =
peso (kg)/ (Talla m)2.

A menor IMC pregestacional, mayor es Ia
ganancia de peso que se debe obtener durante el
embarazo. De acuerdo con las guias de evaluacion
el embarazo debe terminar con una ganancia del
20% del peso inicial (25).

Tabla 1. indice de masa corporal (IMC) gestantes

IMC Ganancia de
Estado .
L. Pregestacional (kg/ peso

nutricional

m2) recomendada
Bajo peso Menor 18.5 12.5-18
Normal 18.5-24.9 11.5-16
Sobrepeso 25-29.9 7-11.5
Obesidad 30-34.9 7

indice de masa corporal gestantes (26).

3.4 Asesoramiento Nutricional

Es importante aconsejar a la embarazada para
que continde con una dieta balanceada, descubrir
habitos alimentarios o dietas no acordes para el
embarazo (26), controlar la ganancia de peso
materno, instruir a las madres que se encuentran
por debajo del peso ideal sobre el plan de
alimentaciéon que deben seguir en cuanto a la
cantidad de calorias y proteinas mediante el uso
de alimentos con los que esta familiarizada, no
aconsejar la pérdida de peso durante el embarazo
en el caso de las madres obesas, monitorear la
ganancia de peso adecuada (27).

Distribucion de la molécula calérica: La dieta de
una mujer embarazada ademds va a depender
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de la edad, peso y talla de cada una ya que todo
plan de dieta debe adaptarse a las caracteristicas
individuales. A continuacidén, se muestra como
se deben distribuir los requerimientos caldricos
de las madres embarazadas de acuerdo con los
macronutrientes. Fibra alimentaria 28g/dia (28).

Tabla 2. Macronutrientes: distribucion de la molécula caldrica en

mujeres no embarazadas y embarazadas durante el primer, segundo

. . 2doy 3er
Muijer no ler trimestre :
embarazada  de gestacion trlégg;tzfg:e
Proteinas 12-15% 15% 17%
Grasas 30-33% 30% 30%
:'drat“ 50-55% 55% 53%
e carbono

Macronutrientes: distribucion de la molécula caldrica en mujeres no
embarazadas y embarazadas durante el primer, segundo y tercer

trimestres de gestacion (28).

Requerimientos energéticos: calorias que deben
ser consumidas para cubrir las demandas del
cuerpo, para ello se deben tener en cuenta varios
factores; el metabolismo basal, que implica los
gastos energéticos durante el reposo. La actividad
fisica, laedady el género, asi como el peso, la talla
y la estructura dsea, son factores que también
influyen en los requerimientos energéticos, por
su alta correlacion con el gasto caldrico. Durante
el embarazo, sin embargo, no solamente se tiene
en cuenta los factores mencionados, ya que se
necesita de energia suplementaria, la misma
que esta calculada en funcidon de dos factores
principales (29):

La formacién y mantenimiento de tejidos
maternosy crecimiento del feto y la placenta.

La formaciéon y mantenimiento del tejido
adiposo el cual, segiun los estudios
epidemioldgicos, es conveniente para
asegurar que el tamanio del recién nacido sea
Optimo para su mejor condicion fisica.

3.4.1. Macronutrientes durante el embarazo.

Energia: El coste energético de la gestacién
completa es de aproximadamente 75.000
kcal (29). Las recomendaciones varian desde
un incremento de 200 kcal al dia, que son
aconsejadas por las instituciones britanicas
sOlo en el tercer trimestre, a las 300 kcal extras
diarias que recomienda la OMS durante todo el
embarazo. Es fundamental individualizar cada
caso dependiendo del IMC al inicio del embarazo
y del ejercicio fisico, adaptando el aporte
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energético a la ganancia de peso de la madre y
evitando la cetosis (30).

Proteinas: las proteinas se necesitan para cubrir
las necesidades del crecimiento del feto, de la
placenta y de los tejidos maternos, debiendo
ingerir 0,88 g/dia; cuando existe un balance
energia/proteinas, se consigue mayor peso del
nifio al nacer y un menor riesgo de muerte fetal
y neonatal, este nutriente se obtiene mediante
la dieta, procedente de dos tipos de alimentos:
Proteinas de origen animal, caracterizadas por
poseer un alto valor bioldgico, mediante la ingesta
de estas proteinas aseguramos el aporte de la
mayoriadelosaminoacidos esenciales, requeridos
para un embarazo saludable; se pueden obtener
incorporando en la dieta alimentos como carne
roja, pescado o huevo, los mismos que son muy
beneficiosos para el desarrollo cerebral del feto
por su gran contenido en colina(31). Proteinas de
origen vegetal, encontradas en alimentos como
legumbres, cereales y frutos secos, aunque con
el consumo de estos alimentos la embarazada
tendra un buen aporte de proteinas en su dieta,
estas son deficientes en aminoacidos esenciales,
los cuales no pueden ser sintetizados por el
organismo y habria un déficit de ellos, por lo que,
las embarazadas que sean vegetarianas o veganas
necesitarian una suplementacién proteica (32).

Lipidos: La ingesta recomendada de este
nutriente apenas se ve afectada con respecto a
una persona en estado normal, se debe tener
una ingesta diaria alrededor del 30% de los
nutrientes ingeridos, debiendo ingerir menos del
7% de 4cidos grasos saturados, 12% de 4cidos
grasos monoinsaturados, 10% de acidos grasos
poliinsaturados (especialmente los de acidos
grasos esenciales (33).

Hidratos de carbono (HC): La ingesta diaria
recomendada de HC en la mujer embarazada
es algo superior a la de la mujer normal, se
recomienda se consuman 175g de carbohidratos
aldia, lo que significa alrededor de 45g adicionales
a las recomendaciones normales para mujeres no
embarazadas; la principal forma de obtener los
HC de los alimentos es el almiddn, el cual se puede
consumirlo de numerosos alimentos, mediante
una dieta variada, entre los que destacan las
verduras, legumbres, pan, cereales o pasta, entre
otros (34).

Micronutrientes durante el embarazo.

El consumo de 4cido fdlico, hierro, calcio vy
vitaminas se requiere para que tanto la mujer
gestante como su producto se conserven
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sanos, por falta de acido félico se produce
malformaciones congénitas en el feto, la ausencia
de hierro produce anemia tanto en la madre
como en el nifio y la ausencia de calcio en la dieta
ocasiona descalcificacidon en la mujer durante el
embarazo, asi como también el vinculo entre la
deficiencia de vitamina D y la preeclampsia y el
parto prematuro (34). No obstante, si la gestante
no tiene una actitud apropiada o positiva, ella
dificilmente llevara a cabo todo lo que sabe por
ende se presentaran en la salud de la mujer los
déficits nutricionales maternos que conducen a
un retraso del crecimiento intrauterino pueden
alterar la expresién de algunos genes ocasionando
una programacion anormal en el desarrollo de
drganos y tejidos (35).

Vitamina A

Estudios epidemioldgicos han encontrado
asociaciones inconsistentes entre deficiencias
de vitamina A y retardo del crecimiento
intrauterino; la suplementacidon con vitamina A
o betacarotenos en una poblacidn en riesgo de
tener deficiencia de vitamina A resultdé en una
reduccién de la mortalidad materna del 40%,
pero no afectd la tasa de pérdida fetal o muerte
temprana infantil; se deben establecer limites
maximos para la ingesta de vitamina A, porque
ingestas superiores a 10000 Ul se han asociado
con efectos teratogénicos (36).

Vitamina D

La suplementaciéon con Vitamina D durante el
embarazo reduce la incidencia de hipocalcemia
neonatal. En general, existe evidencia de que la
suplementacién con Vitamina D trae mayores
beneficios en poblaciones en las cuales hay
inviernos prolongados y las mujeres no tienen
una buena exposicion al sol (36).

Acido Félico

La cantidad diaria recomendada para el folato
durante el embarazo es de 600 microgramos/dia,
la mayor fuente natural del acido félico son las
legumbres, losvegetalesde hojasverdes, el higado,
frutas citricas y el pan integral. Sin embargo, en
comparacién a las fuentes naturales, el acido
félico se absorbe dos veces mds en alimentos
fortificados y suplementos (1 microgramo de
fuentes suplementarias y fortificados equivale a
1.7 microgramos de fuentes naturales) (37). Para
prevenir defectos del tubo neural, las mujeres en
edad fértil y durante el embarazo deben consumir
400 microgramos al dia de folato de alimentos
fortificados, en adicidon a una dieta variada. Para
asegurar que los niveles en sangre alcancen lo
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necesario en el momento del cierre del tubo
neural, la suplementacion debe iniciar por lo
menos un mes antes de la concepcidn. Mujeres
gue hayan tenido un hijo con defectos del tubo
neural previamente, deben consumir mas de lo
recomendado (entre 4 y 5 miligramos al dia) (38).

Hierro.

Las madres embarazadas deben ser alentadas a
consumir alimentos ricos en hierro como carne
rojamagra, pescado, cerdo, frutossecos, y cereales
fortificados en hierro. La carne y las frutas ricas
en acido ascérbico mejoran la absorcion de hierro
no heminico, que se encuentra en las plantas y en
alimentos fortificados con hierro; los alimentos
que inhiben la absorcién de hierro, como los
cerealesintegrales, panessinlevadura,legumbres,
té y café, deben ser consumidos separadamente
de los suplementos y alimentos fortificados; la
Center for Disease control and Prevention (CDC)
recomienda que la suplementacion sea de 30mg/
dia, para toda mujer embarazada, y que se inicie
desde la primera visita. La deficiencia de hierro
durante el embarazo estd asociada a resultados
adversos como partos prematuros y bajo peso
al nacer. Cuando la hemoglobina y hematocrito
estan por debajo de los niveles normales, se debe
suplementar con 60-120mg/dia (39).

Zinc y cobre.

El hierro puede interferir con la absorcién de otros
minerales. Por lo tanto, en mujeres que tomen
suplementos de mas de 30mg de hierro al dia,
se recomienda suplementar 15mg de zincy 2 mg
de cobre. Estos valores pueden alcanzarse con la
toma de cualquier suplemento multivitaminico,
ya que estos también contienen minerales,
pues por lo general el metabolismo se adapta
para suplir las necesidades de estos minerales,
disminuyendo la eliminacion renal y aumentando
su absorcién (40).

Calcio.

Debido a un aumento en la eficiencia de
absorcién del calcio, los requerimientos durante
el embarazo son similares a aquellos para
mujeres no embarazadas (41). Una adecuada
ingesta de calcio para madres embarazadas
entre 14 y 18 afios es de 1300mg y para madres
embarazadas entre 19 y 50 aios es de 1000mg al
dia. Existe evidencia que sugiere que las mujeres
adolescentes embarazadas y con riesgo de
hipertension se benefician de mayores ingestas
de calcio. Para mujeres que no consumen
productos lacteos o alimentos fortificados en
calcio, es necesario un suplemento adicional (42).
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Tabla 3. Suplementacion de micronutrientes en el embarazo
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Nutriente

Beneficios reportados por la literatura

Ingesta recomendada como
suplemento

Acido félico (vitamina

Prevencién del sindrome de espina bifida
Disminucién de la tasa de labio leporino y de

400 pg/dia
En mujeres con antecedentes o riesgo

B9) cardiopatias congénitas g?a malformaciones congénitas: 4 mg/
Facilita la captacidon del acido fdlico y ejerce un
Vitamina B12 efecto protector e independiente del mismo en la 2,5 pg/dia
prevencion de defectos del tubo neural
Dosis diaria de las distintas sales:
Hierro Prevencién de la anemia en el embarazo equivalente a aproximadamente 30 mg
de hierro elemental
Prevencidn de alteraciones en el desarrollo cerebral
Yodo y neuroldgico del feto (incluyendo retraso mentaly 200 pg/dia

paralisis cerebral evitable)

Mejor desarrollo de la funcion visual y del sistema

Acidos grasos omega-3  nervioso del feto
de cadena larga

desarrollo de hipertension

Menor probabilidad de parto pretérmino y de

DHA: 200 mg/dia

Suplementacion de micronutrientes en el embarazo (37).

3.5. Importancia seguimiento nominal en los
1000 dias

El seguimiento nominal durante los 1000 primeros
dias de vida en madre e hijo incluye las siguientes
prestaciones: atencion integral antes, durante y
después de la gestacidn; durante el parto se debe
aplicar practicas integrales del parto (pinzamiento
oportuno del cordén umbilical, lactancia precoz,
apego inmediato) la lactancia materna debe
ser exclusiva durante sus 6 primero meses
de edad, deben aplicarse las inmunizaciones
oportunamente, iniciar adecuadamente Ila
alimentacién complementaria, suplementacién
de micronutrientes v desparasitacion,
especialmente en poblaciones con situaciones
de riesgo nutricional, rompiendo el circulo de la
pobreza y desnutricion (43).

Se debe promover y garantizar una atencion
en salud y nutricién oportuna y nominal en el
binomio madre-hijo, permitiendo un crecimiento
y desarrollo adecuado en los nifios y nifias, con
un monitoreo constante que incluya el paquete
completo de prestaciones, previniendo asi
enfermedades como la desnutricion infantil (44).

3.6. Inmunizaciones / Vacunas Embarazadas

Las vacunas administradas antes del embarazo,
durante el embarazo y en el puerperio (tanto
a la madre como al recién nacido) con el fin de
inmunizar tanto a la madre como al recién nacido,
pues permite la transmisién transplacentaria
de elevadas concentraciones de anticuerpos
protectores (44).
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Administrar las vacunas contra el tétanos, la
difteria y la tosferina (Tdap), la influenza y el
COVID-19 durante el embarazo ayuda a su cuerpo
a producir anticuerpos protectores (proteinas que
el cuerpo crea para luchar contra enfermedades),
y puede pasarles algunos de esos anticuerpos al
bebé. Estos anticuerpos pueden proteger al bebé
contra estas enfermedades durante los primeros
meses de vida (45).

3.7. Fortalecimiento de la Microbiota Intestinal

Enelanalisisbiogeograficodel microbiotamaterno
sugiere que la composicion del microbiota de
las mujeres en estado de gestacién es diferente
al de las mujeres que no estan en estado de
gestacién y cambia durante el embarazo, por
ende, el microbiota prenatal puede desempenar
un papel importante en el entorno intrauterino
que influyen tanto en la duracion del embarazo
como en la trayectoria del crecimiento fetal (45).

3.8. Afeccion del estado nutricional si no se lleva
a cabo una adecuada CAP

Una dieta inadecuada durante el embarazo
puede aumentar el riesgo de parto prematuro,
bajo peso al nacer y complicaciones para el
bebé, entre las enfermedades que se pueden
desarrollar por una mala alimentacion infantil
se encuentran las siguientes: anemia, diabetes,
hipertension arterial, gastritis, y enfermedades
odontoldgicas y en cuanto a la madre puede
ser el origen de patologias graves como la
hipertension, el exceso de liquido amniédtico,
la hipermadurez fetal, el bajo peso en el bebé
o el incremento de las posibilidades de partos
prematuros y abortos. Por esta razon, se ha de
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prestar atencion a la alimentacién y consultar a
los profesionales sanitarios, que ayudaran a tener
habitos correctos (46).

Discusion

Las organizaciones internacionales y los fondos
de apoyo comunitario estan utilizando muchos
estudios comunitarios sobre la perspectiva y
el comportamiento humanos para responder
rdpidamente a la necesidad de atencién
primaria de salud, examinar los conocimiento,
actitudes y practicas de las personas tiene un
papel importante en la salud. Dichos estudios
también se caracterizan por un disefio simple,
datos cuantificables, presentacién concisa de
los resultados, capacidad de generalizacién
de muestras pequefas a poblaciones grandes,
velocidad de implementacion, facilidad para
capacitar a los entrevistadores y comparabilidad
cultural, sin mencionar que usan menos recursos
y a menudo son mas rentables que otros métodos
de investigacién social porque son altamente
enfocados y limitados (47).

La nutricién en la embarazada es un aspecto para
considerar ya desde la primera consulta prenatal,
por cuanto constituye el marco propicio para
orientar a la mujer gestante sobre la manera de
suministrarle al organismo los niveles requeridos
decarbohidratos, proteinas, vitaminasyminerales,
entre otros nutrientes (47), los componentes
que abarca el control prenatal son: promocion,
prevencion, recuperacién y rehabilitacion de
la salud materna y neonatal con enfoques de
interculturalidad, género y generacional, cubre
la ingesta de alimentos en relacion con las
necesidades. Organismos, que también incluyen
procesos forzados de gran complejidad bioldgica,
relativo a la distribucidn, uso, transformacion,
almacenamiento y/o eliminacién de los
nutrientes del cuerpo. Una adecuada nutricién
se basa en una alimentacion CESA completa,
equilibrada, suficiente y adecuada, junto a una
actividad fisica regular, siendo un elemento
esencial para una salud éptima. Por el contrario,
la inadecuada nutricion puede conducir a una
inmunidad debilitada, una mayor susceptibilidad
a las enfermedades, un desarrollo fisico y mental
alterado, una productividad reducida e incluso la
muerte (48).

Los primeros 1000 dias de vida se convierten en la
ventana de oportunidad para la prevencién de la
malnutricidn infantil en todas sus formas recorre
desde el embarazo hasta los 2 primeros anos
de vida comprende el embarazo, el nacimiento,
los 6 primeros meses de vida extrauterina; y las
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edades entre los 6 y los 24 meses, la singularidad
de este momento en el ciclo vital del ser humano
se ha reconocido como “los mil dias criticos
para la vida”, representan una etapa de rdpido
crecimiento y desarrollo, a falla en la provision al
neonato de nutrientes adecuados durante esta
etapa puede producir dafios fisicos y cognitivos
irreversibles para toda la vida futura del mismo,
y afectard tanto el estado de salud como Ia
capacidad intelectual y el rendimiento fisico y
laboral en las edades adultas (49).

El comportamiento de una mujer gestante
puede verse influido por sus conocimientos vy
actitudes ante temas de salud y nutricién. Si el
comportamiento es inadecuado, puede poner en
riesgo la salud, tanto de la madre como la del hijo
(50).

Por ello, el propdsito de este estudio fue analizar
la relacion entre los conocimientos, actitudes
y comportamientos que tienen las mujeres
gestantes. Asi mismo presentaron un nivel de
conocimiento parcial a bajo, tanto en los temas
de salud como de nutricién. Un conocimiento
suficientede estosdostemasesnecesarioparaque
las mujeres estén informadas de los cuidados en
la gestacidn, ya que cuando no hay conocimiento
es mas dificil prevenir complicaciones (51).
En un estudio realizado en Estados Unidos a
mujeres latinas y otros paises latinoamericanos
han demostrado que la presencia de actitudes
negativas-neutrales y la presencia de sobrepeso
u obesidad pregestacional, es decir, las personas
con sobrepeso y obesidad tuvieron una mayor
probabilidad de tener una actitud negativa en
nutricion (52).

En cuanto a las practicas y/o los comportamientos
negativos en salud se asociaron Unicamente con
los conocimientos generales bajos y parciales;
los comportamientos negativos mas frecuentes
fueron la asistencia tardia a la atencién prenatal
y el retraso en el consumo de suplementos
nutricionales esenciales en el embarazo. Se
ha reportado que, cuando el embarazo no es
planificado, hay una mayor prevalencia de un
inicio tardio de la atencion prenatal (53). Un
estudio realizado en EE. UU dio como resultado
que las madres que no tuvieron ingesta de
hidratos de carbono, sus bebés nacieron
muertos o con espina bifida, por lo mismo que
son fundamentales en la dieta de la gestante.
En encuestas realizadas a gestantes coincidid
en atribuir connotaciones negativas a algun
alimento o tipo de preparacién culinaria durante
el embarazo, entre estos alimentos considerados
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"malos" se mencionan en orden decreciente a
las frituras y grasas en general, las carnes, los
picantes, las harinas, los vegetales mal lavados o
las carnes mal cocidas, los dulces y las infusiones
como el café o el té (54).

La mayoria de las gestantes conocen los
beneficios del cuidado materno, los valores
nutricionales de los alimentos, alimentos ricos en
hierro y cuales facilitan su absorcion, alimentos
proteicos de origen animal pero tienen poca
preferenciay en la practica son pocos realizados y
consumidos(55), siendo los habitos alimentarios
de las mujeres embarazadas, como consumir
helados, gaseosas, pollo a la parrilla, tortas vy
dulces (alimentos considerados “chatarra”) el
reflejo de la industrializacion alimentaria en
la que estamos inmersos, observandose un
aumento de su consumo en la poblacién joven.
Las actividades preventivo-promocionales
que realiza el sector salud estan enfocadas a
las “mujeres embarazadas”, pero en un gran
porcentaje no son ellas quienes deciden el
mend familiar; las relaciones de género a
nivel intrafamiliar condicionan la alimentacion
familiar, el hombre y los hijos hacen prevalecer su
preferencia alimentaria, muchas veces a costa de
la racién y el bienestar de la mujer (56).

Inmediatamente después de la concepcidn, el
organismo materno inicia una serie de procesos
fisioldgicos, bioquimicos y metabdlicos de
adaptacion que requieren el incremento de las
necesidades nutricionales para la gestacion vy
lactancia, evitando problemas de prematuridad
y morbimortalidad neonatal, por tal razén el
fortalecimiento de las CAP debe ser aplicadas de
manera precisa (57).

4. Conclusiones

Los conocimientos, actitudes y practicas
alimentarias (CAP) influyen en el estado
nutricional de la embarazada y su futuro nifo,
las CAP estan determinadas por una adecuada
educacién alimentaria y consejeria nutricional
lo cual nos ayuda a saber sus beneficios, tener
buena actitud y practicarlas, manteniendo la
salud materna y fetal, evitando complicaciones
en el embarazo. Entre las CAP que se recomienda
son atencion materna, evaluacion del estado
nutricional, monitoreo de ganancia de peso,
requerimiento y abastecimiento de nutrientes,
suplementacién de micronutrientes, consejeria
nutricional en especial en lactancia materna vy
practicas integrales del parto, inmunizaciones,
fortalecimiento del microbiota, entre otros.
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RESUMEN

Introduccidn: La enfermedad cardiovascular aterosclerdtica (ECVA) constituye un trastorno crénico y progresivo
que afecta al corazén y arterias de mediano y gran calibre como consecuencia de la ateroesclerosis, siendo sus
formas de presentacion mas frecuentes la cardiopatia isquémica y la enfermedad cerebrovascular. Farmacos
como los antiagregantes plaquetarios, aspirina e inhibidores de P2Y 12, son utilizados para prevencién primaria
y secundaria de la ECVA. Objetivo: Analizar la eficacia de la aspirina e inhibidores de P2Y 12 en pacientes con
enfermedad cardiovascular ateroesclerdtica. Metodologia: se realizé una revision bibliografica sobre el uso de
aspirina e inhibidores de P2Y12 en la ECVA, para lo cual se usaron ensayos que se eligieron de acuerdo a criterios
de inclusién y exclusidon. Resultados: se encontraron 6 estudios originales que comparan o exponen la eficacia
de la aspirina e inhibidores de P2Y12. Discusidn: Los estudios demuestran que la aspirina sigue siendo el farmaco
de eleccidon en la prevencion secundaria y el tratamiento de ECVA. Los inhibidores de la P2Y12 también han
reportado beneficio, los mas documentados son el clopidogrel y ticagrelor. Conclusién: El uso de aspirina e
inhibidores de P2Y12 como terapia para la prevencion primaria de ECVA, actualmente tiene poca evidencia de
su beneficio, sin embargo, para la terapia de prevencion secundaria esta bien documentada y su mejor efecto se
observa al combinarse con inhibidores de P2Y12.

Palabras clave: Aterosclerosis, isquemia miocérdica, inhibidores de agregacidn plaquetaria.

ABSTRACT

Introduction: Atherosclerotic cardiovascular disease (ACVD) is a chronic and progressive disorder that affects the
heart and medium- and large-caliber arteries as a consequence of atherosclerosis, its most frequent forms of
presentation being ischemic heart disease and cerebrovascular disease. Antiplatelet agents, aspirin, and P2Y 12
inhibitors are used for primary and secondary prevention of ACVD. Objective: To analyze the efficacy of aspirin
and P2Y 12 inhibitors in patients with atherosclerotic cardiovascular disease. Methodology: a bibliographic
review on the use of aspirin and P2Y12 inhibitors in ACVD was carried out, for which trials chosen according to
inclusion and exclusion criteria were used. Results: 6 original studies were found that compare or expose the
efficacy of aspirin and P2Y12 inhibitors. Discussion: Studies show that aspirin continues to be the drug of choice
in the treatment of ACVD. P2Y12 inhibitors have also reported benefits, the most documented being clopidogrel
and ticagrelor. Conclusions: The use of aspirin as therapy for the primary prevention of ACVD currently has low
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evidence of its benefit, however, for secondary prevention therapy it is well documented and its best effect is

observed when combined with P2Y12 inhibitors.

Keywords: atherosclerosis, myocardial ischemia, platelet aggregation inhibitors.

1. Introduccion

Las enfermedades cardiovasculares
ateroesclerdticas (ECVA) son un conjunto de
enfermedades que afectan al corazén y a los
vasos sanguineos arteriales de mediano y gran
calibre, de manera independiente al origen,
considerandose la principal causa de muerte,
responsables de mas de 30% mortalidad a nivel
mundial. La aterosclerosis se define como la
acumulacion de material graso y/o material
fibroso en la capa mas interna de las arterias,
la intima (1). Este término proviene del griego
que significa "engrudo" o "papilla" haciendo
referencia al aspecto del material lipidico ubicado
en el nucleo de la placa aterosclerdtica también
denominada ateroma.

Es una enfermedad vascular multifactorial que
se desarrolla a lo largo de la vida, normalmente
asintomatica y se caracteriza por la retencion
oxidacion y modificacion de los lipidos en
forma de estrias grasas en las paredes de las
arterias formando placas fibrosas que engrosan
la pared arterial, disminuyen su diametro vy
causan trombosis o la oclusidn parcial o total
de la arteria. Se consideran una forma de
reaccién o respuesta de la pared arterial frente
a determinadas agresiones o estimulos nocivos,
de ahi el término "enfermedad inflamatoria
crénica", el cual se refiere a los padecimientos
que afectan al corazdén y vasos sanguineos
de manera independiente a su causa, ambos
términos comparten caracteristicas similares
respecto a su causa, fisiopatologia, prondstico
y tratamiento; por lo que en la actualidad se
prefiere el término enfermedad cardiovascular
aterosclerética (ECVA) (2- 4).

La ECVAse produce especificamente porlas placas
de ateroma que se encuentran en las paredes
de los vasos sanguineos, proceso patoldgico
relacionado con niveles elevados del colesterol
en sangre (5) Su prevalencia es alrededor del 50%
en personas de 30 afios sin enfermedad conocida
y su incidencia va en aumento, especialmente
en paises industrializados, relacionado
especificamente con el envejecimiento y el
aumento de la poblaciéon general, hoy dia se
considera la principal causa de muerte en todo
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el mundo y es responsable de mas de 17 millones
de muertes cada afio, correspondiente al 31% de
muertes por todas las causas, para el afio 2030
se estima un aumento a mas de 23.6 millones de
muertes (6).

Un manejo adecuado de la clinica, el diagndstico,
nos permitird establecer el tratamiento
correspondiente, el cual se basa especialmente
en el uso de antiplaquetarios dado que estos
actuan en el proceso de coagulacién, impidiendo
que esta se produzca. La activacién plaquetaria
ocurre como mecanismo para mantener la
hemostasis cuando existe la rotura de una
placa aterosclerética en el vaso sanguineo,
la agregacion de plaquetas contribuye a la
reparacion del vaso, pero puede provocar eventos
trombéticos. Por lo tanto, los farmacos que se
han considerado como la piedra angular de la
terapia para las enfermedades cardiovasculares
y cerebrovasculares ateroscleréticas son los
antiagregantes plaquetarios, los mds usados por
su coste y efectividad son el acido acetilsalicilico
e inhibidores de P2Y 12 (7), siendo unos de los
mas estudiados en la prevencién cardiovascular
a largo plazo.

La evidencia terapéutica muestra que dosis
bajas de acido acetilsalicilico reducen el riesgo
de complicaciones vasculares, en especial
en pacientes de mediana edad, implicando
la reduccion de los infartos de miocardio no
graves, episodios cardiovasculares mayores y la
mortalidad. Sin embargo, puede tener efectos
adversos, sobre todo implicado en el potencial
hemorragico, asociandose a sangrados (8),
refiriéndose que los beneficios cardiovasculares
pueden superar el riesgo de sangrado (9) de
alli surge la pregunta de nuestra investigacion
éExiste evidencia cientifica que respalde el uso
de antiagregantes plaquetarios en la prevencion
primaria y secundaria de ECVA?.

Las interacciones conjuntas entre los mecanismos
inmunoldgicos y los factores metabdlicos
favorecen a la propagacion y aparicion de
lesiones ateroesclerdticas, se han identificado
algunas situaciones que causan daino y disfuncion
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endotelial, como diabetes mellitus, tabaquismo,
hipertension arterial, hipercolesterolemia (10,11).

Los principales farmacos antiplaguetarios
clasificados en dos grupos segun su mecanismo
de accién: inhibidores de enzimas plaquetarias e
inhibidores de receptores plaquetarios (12).

Antiagregantes plaquetarios

Inhibidores enzimaticos: Inhibidores de

Ciclooxigenasa Tromboxano A2 (TxA2)
Acido acetilsalicilico (Aspirina)

Inhibidores de receptores: Inhibidores de
P2Y 12

Ticagrelor
[ )

Clopidogrel

Prasugrel

Aspirina: (acido acetil salicilico) actua inhibiendo
la accidon de la ciclooxigenasa (COX-1 y COX-
2). Al inhibir la COX-1 disminuye la sintesis
de TxA2 y, como consecuencia, la agregacion
plaquetaria. Por su parte, la inhibicion de la
COX-2, con su efecto antinflamatorio, disminuye
la inflamacién vascular en el sitio de la placa
ateromatosa y eso, a su vez, reduce la infiltracion
de células mononucleares en la misma. La terapia
con aspirina ha sido reconocida como una
herramienta efectiva en el manejo de pacientes
con angina inestable (13).

Ticagrelor: Es un antiplaquetario que ejerce este
efecto por la inhibicion del receptor P2Y12. No
requiere de activacién metabdlica nativa para
el tratamiento del Sindrome Coronario Agudo,
sobre todo en aquellos casos de resistencia al
Clopidogrel.

Ademas puede ser administrado
concomitantemente con heparina, heparinas
de bajo peso molecular, inhibidores de las
glicoproteinas llb / llla, con los inhibidores de
angiotensina y con betabloqueador , pero con
precaucion.(14).

Clopidogrel: estd relacionado quimica vy
farmacolégicamente con la ticlopidina, pero
presenta un perfil de efectos secundarios mas
favorable motivo por el que la ha reemplazado.
Se ha sugerido que el tratamiento concurrente de
estatinas que son sustratos del citocromo P450
3A4 (CYP3A4) (ej. atorvastatina y simvastatina),
puede interferir con el efecto antiagregante del
clopidogrel modificando su biodisponibilidad
sistémica y su eficacia clinica (15).
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Prasugrel: es un profarmaco de tipo tienopiridina;
es activo por via oral y posee un espectro de
actividades bioldgicas similares a las que presenta
clopidogrel. La estructura quimica de prasugrel le
permite una eficiente conversién a su metabolito
activo con dependencia menos rigurosa de las
enzimas especificas de la via del citocromo P-450
a nivel hepatico, donde es metabolizado, ya que
in vivo se convierte rapidamente a un metabolito
activo (R-138727) que se une especificamente y
de forma irreversible al receptor P2Y12. Debido a
que las tienopiridinas no inhiben el metabolismo
del acido araquidénico, permite una interaccion
sinérgica con la aspirina (16).

Ante esta realidad se visualiza la necesidad de
llevar a cabo esta investigacion para contar
con fundamentos tedricos sobre el uso de
antiplaquetarios en la enfermedad cardiovascular
ateroesclerdtica. El objetivo general de esta
revision bibliografica es analizar el uso de aspirina
e inhibidores de P2Y 12 en pacientes con ECVA.

2. Metodologia

Se realizd una revisién bibliografica de articulos
originales y revisiones sistematicas realizadas sin
limitacion de ambito geografico, en los idiomas:
espafiol e inglés. Los buscadores para la pesquisa
de informacion cientifica utilizadas para realizar
la presente investigacion fueron ScienceDirecT,
Research Gate, como son Scopus, Google
Academic, The New England Journal of Medicine,
PubMed y Scielo. Se emplearon palabras claves
como: ateriosclerosis, isquemia miocardica,
inhibidores de agregacidon plaquetaria. Esta
revisién busca encontrar informacién actualizada
sobre el uso de la aspirina e inhibidores de la
P2Y12 en pacientes con ECVA, el método de
utilizaciéon en esta investigaciéon es deductivo,
considerando que se emitira conclusiones a partir
de la informaciéon obtenida en torno a diversos
estudios en relacién con el tema planteado.

Paralaselecciéndelasinvestigacionessebuscaron
estudios originales y revisiones sistematicas
realizadas en los ultimos 5 afios, encontrandose
un ensayo multicéntrico aleatorizado (doble
ciego) publicado en el afio 2016 que por su
relevancia decidimos incluir, para poder obtener
una mejor recoleccidn de informacién y sobre
todo obteniendo la certeza de analizar articulos
con mayor factor de impacto que incluyen escalas
o criterios preestablecidos para definir la validez
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de los estudios, lo cual resulta necesario para
limitar los sesgos. Se excluyeron los estudios que
comparaban el tratamiento antiplaquetario doble
frente a un Unico tratamiento antiplaquetario, los
estudios que evaluaban agentes antitrombdticos
diferentes de la aspirina o los inhibidores de
P2Y12 y los estudios que no informaron de
los resultados clinicos. Al igual se excluyeron
estudios con menos de 1 mes de estudio con el
tratamiento antiplaquetario Unico y los estudios
con menos de 30 pacientes. No obstante existe
sesgo de publicacion, teniendo como base
estudios pequefios y/o de baja precision.

3. Resultados

Se encontraron un total de 110 resultados
relacionados con el uso de antiplaquetarios en
pacientes con ECVA. Después se seleccionaron
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para el andlisis de informacién alrededor de 48
referencias, mediante una blsqueda minuciosa
de informacién se descartaron 11 resultados que
no cumplian con la fecha establecida de estudios
que hayan sido publicados en los uUltimos 5 afios
y literatura médica escrita en idioma espafiol e
inglés. Posteriormente se aplicé un segundo filtro
excluyendo 7 resultados que no tienen nombres
de los autores o conclusiones relevantes y se
incluyd un ensayo multicéntrico aleatorizado
(doble ciego) publicado en el afio 2016 que
por su relevancia decidimos incluir, utilizando
finalmente 30 referencias bibliograficas que si
cumplian con todos los criterios de exclusion e
inclusién mencionados.

Finalmente se encontraron 6 estudios originales
gue comparan o exponen la eficacia de la aspirina
e inhibidores de P2Y12 para el tratamiento de la
ECVA, los cuales se describe en la tabla 1.

Tabla 1. Resultados de los ensayos y estudios usados para la revision bibliogrdfica.

Tipo de

cebo

coronaria estable
y diabetes mellitus
tipo 2.
Seguimiento-media-
na: 39,9 meses

miento: ticagrelor a 60
mg dos veces al dia o
placebo.

Todos recibieron aspi-
rina en dosis bajas (75
a 150 mg)

Autor/afio estudio Objetivo Muestra Intervenciones Resultados
Ahmad Revision Evaluar la eficacia | Evaluaron 7 ensayos | Los 7 ensayos usaron | Los pacientes que re-
Al-Ab- sistematica |y la seguridad de | controlados aleato- | distintos inhibidores | cibieron un inhibidor
douh, y metaana- | P2Y inhibidores | rios con 56982 pa- | de la P2Y12 a dosis si- | de P2Y , tuvieron una
2022 lisis en  comparacién | cientes. milares. disminucién  significa-
con la monoterapia | Seguimiento-media- | Los inhibidores descri- | tiva en el riesgo de in-
con aspirina para la | na: 22,8 meses. tos son: farto de miocardio [RR:
prevencion secun- Clopidogrel (75 mg/ | 0,83;1C95%:0,72-0,94]
daria de ECVA. dia), Ticagrelor (90 | yaccidente cerebrovas-
mg), Ticlopidine (250 | cular [RR: 0,90; IC 95%:

mg). 0,83-0,99].
Las dosis de aspirina | El riesgo de sangrado
varian en todos los en- | mayor no difirid en-
sayos, son de (75, 80, | tre los pacientes [RR:
100, 325y 250 mg) 0,88; IC 95%: 0,74-
1,04].

P. Gabriel | Ensayo Evaluar la eficacia | Un total de 19,220 | Dosis inicial: ticagrelor | La incidencia de even-
Steg, aleatoriza- |y la seguridad del | pacientes de 50 afios | 90 mg dos veces al dia | tos  cardiovasculares
2019 do (doble ticagrelor, en com- | 0 mas y que tenian | o un placebo equiva- | isquémicos fue menor
ciego) paracién con el pla- | enfermedad arterial | lente Dosis manteni- | en el grupo de ticagre-

lor que en el grupo de
placebo (7,7 % frente a
8,5 %; cociente de ries-
gos instantaneos, 0,90;
intervalo de confianza
[IC] del 95 %, 0,81 a
0,99; P=0,04).

La incidencia de hemo-
rragia mayor aumento
con el ticagrelor mas
aspirina (2,2 % frente a
1,0 %; cociente de ries-
gos instantaneos, 2,32;
ICdel 95 %, 1,82 a 2,94;
P<0,001).
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Bow-
man L,
Mafham
M et al,
2018

Ensayo
clinico alea-
torizado
ASCEND*

Evaluar la eficacia
y la seguridad de
la aspirina con una
dosis de 100 mg
diarios, en compa-
racion con el pla-
cebo, en personas
que tenian diabe-
tes sin enfermedad
cardiovascular ma-
nifiesta.

Se asignd aleato-
riamente a 15.480
adultos que tenian
diabetes, pero sin
enfermedad cardio-
vascular evidente vy
recibieran  aspirina
de 100 mg al diao un
placebo.

Seguimiento-media-
na:7,4 afios.

Se les asigno recibir
una dosis de 100mg/
dia de aspirina o una
tableta de placebo.

La aspirina provoco
menos eventos vascu-
lares graves que en el
grupo de placebo (658
participantes [8,5 %]
frente a 743 [9,6 %]; ra-
z6n de tasas, 0,88; [IC]
del 95 %, 0,79 a 0,97; P
=0,01).

Hubo eventos hemo-
rragicos  importantes
en el grupo de aspirina,
en comparacion con el
de placebo (cociente
de tasas, 1,29; IC del
95 %, 1,09 a 1,52; P =
0,003).

McNeil
JJ,
Wolfe R,
2018

Ensayo
clinico
aleatoriza-
do (doble
ciego)
ASPREE*

Informar los efec-
tos de la aspiri-
na en los puntos
finales secun-
darios prees-
pecificados  de
enfermedad car-
diovascular y he-
morragia mayor.

Se evaluaron 19
114 personas que
tenian 70 afios o
mas sin enferme-
dad cardiovascular,
demencia o disca-
pacidad.

Seguimiento-me-
diana: 4,7 anos

Aspirina 100 mg/dia
con cubierta entéri-
ca o placebo.

La tasa de ECV fue
de 10,7 eventos
(aspirina) y de 11,3
eventos (placebo)
(RR, 0,95; intervalo
de confianza del 95
%). [IC], 0,83 a 1,08).

La tasa de hemorra-
gia mayor fue de 8,6
eventos (aspirina) y
6,2 eventos (placebo)
(cociente de riesgos
instantaneos, 1,38;
IC del 95 %, 1,18 a
1,62; P<0,001).

Gaziano
J.M,
Brotons
C,2018

Estudio
multicén-
trico alea-
torizado
(doble
ciego)
ARRIVE

Evaluar la efica-
cia y seguridad
de la aspirina
frente a placebo
en pacientes con
un riesgo estima-
do moderado de
un primer evento
cardiovascular.

Se evaluo 12 546
pacientes de 55-60
afos 0 mas con un
riesgo cardiovas-
cular medio, consi-
derado moderado
en funcion del nu-
mero de factores
de riesgo especifi-
cos, asignados al
azar.

Aspirina con cubier-
ta entérica 100 mg/
dia o tabletas de pla-
cebo, una vez al dia.

Se produjeron episo-
dios de hemorragia
gastrointestinal en 61
(0,97 %) pacientes
del grupo de aspiri-
na frente a 29 (0,46
%) del grupo de pla-
cebo (HR 2,11; IC
del 95 % 1,36-3,28;
p=0-0007).

S.Clai-
borne
Johns-
ton,
2016

Ensayo
multicén-
trico alea-
torizado
(doble
ciego)

Comparar el tica-
grelor con la aspi-
rina con respecto
a su eficacia para
la prevenciéon de
eventos vascula-
res mayores du-
rante un periodo
de 90 dias en el
tratamiento  de
pacientes con is-
quemia cerebral
aguda.

Participaron 13 199
pacientes con un
accidente cerebro-
vascular isquémico
no grave o un ac-
cidente isquémico
transitorio de alto
riesgo que no ha-
bian recibido trom-
bolisis intravenosa
o intraarterial y no
se consideré que
tuvieran un acci-
dente cardioembo-
lico.

Ticagrelor (180 mg/
dia) y (90mg/2 ve-
ces del 2 al 90)

Aspirina(300mg/dia)
y (100mg/dia 2 al
90)

El accidente cerebro-
vascular isquémico
ocurrio en 385 pa-
cientes (5,8 %) trata-
dos con ticagrelor y
en 441 pacientes (6,7
%) tratados con aspi-
rina (indice de riesgo,
0,87; IC del 95 %,
0,76 a 1,00).

Ocurrié sangrado
mayor en el 0,5% de
los pacientes trata-
dos con ticagrelor y
en el 0,6% de los pa-
cientes tratados con
aspirina.
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4. Discusion

En la ECVA las complicaciones trombdticas (la
rotura de la placa y la oclusidn) son la principal
causa de morbilidad y mortalidad en el mundo.
Por tanto, minimizar el riesgo de trombosis a
través de la inhibicidon plaquetaria es la piedra
angular para el tratamiento y la prevencion
secundaria de complicaciones (17-20). Dentro de
la ECVA se incluyen el sindrome coronario agudo,
la cardiopatia isquémica, la enfermedad arterial
periférica y el accidente cerebrovascular (17-19).

El  objetivo terapéutico es encontrar
el mejor farmaco antitrombdtico para
reducir de forma rapida y potente los
eventos asociados con la trombosis sin
aumentar los efectos hemorragicos graves.
La aspirina (AAS) es el farmaco mas
comunmente utilizado para la prevencion

secundaria de eventos aterotrombdticos en
base a su beneficio comprobado, este inhibe la
produccién de TxA2 que es uno de los principales
receptores de la activacion plaquetaria (18).

Como segundo agente antiplaquetario estdn
los inhibidores de P2Y 12 como el copidogrel,
prasugrel y ticagrelor. Estos proporcionan una
mayor supresiéon de la funcién plaquetaria
y han demostrado beneficios significativos
en la reduccién de las complicaciones
isquémicas en pacientes con ECVA (18,21).

Varios estudios recientes han evaluado el
uso de la aspirina en la prevencidon primaria
de ECVA (pacientes con factores de riesgo
cardiovascular, pero sin eventos documentados,
sintomas o enfermedad angiogrdfica) y los
resultados sugieren que en muchos pacientes
los riesgos pueden superar los beneficios.

En 2018 se publicaron tres ensayos de dosis bajas
de aspirina versus placebo en tres poblaciones
con mayor riesgo de infarto de miocardio o
accidente cerebrovascular isquémico en ausencia
de enfermedad cardiovascular establecida. El
ensayo ASPREE en personas de edad avanzada
acabé antes de tiempo establecido, debido a que
la aspirina no tuvo efecto sobre supervivencia,
pero aumentd significativamente el riesgo de
hemorragia mayor (22). En el ensayo ASCEND en
pacientes con diabetes mellitus y sin evidencia
de enfermedad vascular, la aspirina redujo
significativamente los eventos vasculares
graves, pero el riesgo de sangrado fue mayor
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(23). En el ensayo ARRIVE en personas con
multiples factores de riesgo de enfermedad
cardiovascular, la aspirina no tuvo efecto sobre
los eventos cardiovasculares mayores, pero
aumentd el sangrado gastrointestinal (24).

De acuerdo con las guias clinicas de prevencién
de enfermedades cardiovasculares primarias
(ECV) mas recientes utilizadas en Europa, Italia,
EE. UU., China y Corea del Sur, sugieren el uso
de dosis bajas de aspirina en pacientes con alto
riesgo de ECV, sin embargo, recomiendan evaluar
los factores y determinar el nivel del riesgo,
para definir un tratamiento y evitar hemorragias
descritas (25). Los beneficios de la terapia con
aspirina para la prevencién secundaria de la
enfermedad cardiovascular superaron los riesgos
de hemorragia, en este contexto se recomienda
la aspirina en dosis bajas (75-150 mg al dia) (26).

Un estudio sobre el papel del clopidogrel en
la ECVA, recauddé evidencia que respalda la
eficacia, seguridad y rentabilidad del clopidogrel
para la terapia antiplaquetaria. El clopidogrel es
actualmente el agente antitrombdtico oral mas
utilizado. Su efecto irreversible en el receptor P2Y
12 se debe a su unidén covalente a los residuos
de sulfhidrilo de cisteina dentro de este. Existen
algunosfactores quedisminuyenlaeficaciadeeste
medicamento como: el sexo, la etnia, el indice de
masa corporal, el polimorfismo en paraoxnasa-1
y las comorbilidades, como enfermedad hepatica
y resistencia a la insulina. Generalmente
el clopidogrel se usa junto a la aspirina en
la terapia antiplaquetaria dual TAPD (27).

En relaciéon al ticagrelor se describen dos
ensayos, en el primero se usa al ticagrelor frente
a la aspirina y concluyeron que, el ticagrelor
no era mejor que la aspirina para reducir la
tasa de accidente cerebrovascular e infarto de
miocardio (28). En el segundo ensayo se usa
al ticagrelor junto a la aspirina en la TAPD y se
demostré que los que recibieron ticagrelor
mas aspirina tuvieron una menor incidencia
de eventos cardiovasculares isquémicos pero
una mayor incidencia de hemorragia que los
que recibieron placebo mas aspirina (29).

Una revision sistematica y metaanalisis realizado
sobrelosinhibidoresde P2Y12 versus monoterapia
con aspirina para la prevencién secundaria a
largo plazo de eventos de ECVA, concluyeron que
el uso de la monoterapia con inhibidor de P2Y 12
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produjo tasas mds bajas de infarto de miocardio
y accidente cerebrovascular en pacientes con
ECVA sin ninguna diferencia significativa en el
sangrado en comparacién con la aspirina (30).

5. Conclusiones

El uso de aspirina e inhibidores de P2Y12 como
terapia para la prevencidon primaria de ECVA,
actualmente tiene poca evidencia de su beneficio,
existiendo ademas el riesgo de hemorragia aun
con dosis bajas; sin embargo, para la terapia de
prevencion secundaria estd bien documentada y
su beneficio supera el riesgo. El uso de inhibidores
de la P2Y12 como monoterapia también ha
demostrado efectividad, y son una alternativa
para el tratamiento de ECVA, no encontrandose
diferencia en el riesgo de sangrado en relacién con
laaspirina. Laevidenciarefleja que el mayor efecto
antiplaquetario se obtiene al combinarse ambos.
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RESUMEN

Introduccion: La obesidad es uno de los factores que afecta a la poblacidn en general si no se corrige desde
edad temprana, puede llegar a ser perjudicial para la poblacidon en general. Si bien el estilo de vida y el
manejo médico siguen siendo parte del manejo inicial de la obesidad, se ha demostrado que estas terapias
son inferiores en comparacién con la cirugia bariatrica y metabdlica para adolescentes con obesidad severa.
Objetivo: Describir la efectividad del uso del procedimiento quirdrgico “manga gdstrica” en adolescentes.
Métodos: Se emplea una metodologia descriptiva. La informacién se ha obtenido de bases de datos como
PubMed, Science Direct, Scielo y Cochrane. Resultados: Fueron analizados un total de 54 articulos cientificos,
de los cuales fueron seleccionados 36 articulos cientificos encontrados en las bases de datos en linea, todos
ellos cumplieron con los criterios de inclusidn. Discusidn: La utilizacidon de cirugia metabdlica y bariatrica
como estrategia terapéutica en adolescentes con obesidad se ha incrementado notablemente en los ultimos
tiempos. La cirugia bariatrica se reconoce como el tratamiento mas efectivo desde el punto de vista clinico,
pero se debe considerar ciertos criterios para realizar una cirugia de manga gastrica. Conclusién: La cirugia
de manga gastrica es el tratamiento mas efectivo disponible para adolescentes con obesidad severa y ha
demostrado grados variables de pérdida de peso sostenida a largo plazo que conduce a la resolucién de
multiples afecciones asociadas y una mejor calidad de vida.

Palabras clave: manga géstrica, cirugia metabdlica, adolescencia, indicaciones, diagnéstico.

ABSTRACT

Introduction: obesity is one of the factors that affects the general population. If it is not corrected from an early
age, it can be detrimental to the general population. Although lifestyle and medical management remain part
of the initial management of obesity, these therapies have been shown to be inferior compared to bariatric
and metabolic surgery for severely obese adolescents. Objective: to describe the effectiveness of the use of
the surgical procedure "gastric sleeve" in adolescents. Methods: a descriptive methodology was used. The
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information was obtained from databases such as PubMed, Science Direct, Scielo and Cochrane. Results: A total
of 54 scientific articles were analyzed, of which 36 scientific articles found in the online databases were selected,
all of them met the inclusion criteria. Discussion: The use of metabolic and bariatric surgery as a therapeutic
strategy in adolescents with obesity has increased notably in recent times. Bariatric surgery is recognized as the
most effective treatment from a clinical point of view, but certain criteria must be considered when performing
a gastric sleeve surgery. Conclusion: Gastric sleeve surgery is the most effective treatment available for severely
obese adolescents and has demonstrated variable degrees of sustained long-term weight loss leading to
resolution of multiple associated conditions and improved quality of life.

Keywords: gastric sleeve, metabolic surgery, adolescence, indications, diagnostic.

1. Introducciéon

La obesidad en la adolescencia constituye
uno de los problemas de salud publica mas
importantes de nuestra sociedad. No sdlo
porque su incidencia estd aumentando de forma
considerable, sino porque la obesidad tiende
a perpetuarse en la vida adulta (1). Se define
como obesidad a un indice de masa corporal
(IMC) 2 al percentil 95 en nifios y adolescentes
de la misma edad y sexo (2).

La Organizacion Mundial de la Salud estima
que, en el 2016 mas de 340 millones de nifios
y adolescentes en todo el mundo tenian
sobrepeso u obesidad, lo que representa mas
del 16 % de esta poblacion (3). Actualmente, se
estima que mas de 14 millones de nifios de 2 a
19 afios sufren de obesidad solo en los Estados
Unidos (4).

Por la pandemia en el Ecuador en las diferentes
provincias se han incrementado casos de
obesidad solo Napo tenia una tasa inferior al 50
% en sobrepeso y obesidad en 2019. Pero en el
Oro y Guayas la prevalencia era mayor al 60 %,
Galdpagos con 76 % tuvo el mayor indice del pais

(5).

Mas alld de las consecuencias fisicas y las
comorbilidades en estos pacientes jévenes,
la obesidad también tiene ramificaciones con
respecto a la salud mental. En una era en la que
los adolescentes viven en gran medida en un
entorno social virtual, los adolescentes obesos
a menudo experimentan un flujo perpetuo de
acoso cibernético, verglienza y mensajes sobre
el tipo de cuerpo "ideal". Dichos estimulos
conducen a mayores tasas de depresidon y
ansiedad, trastorno de dismorfia corporal,
estrés y trastornos del suefio, y los adolescentes
a menudo se ven mas afectados, lo que lleva a
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alteraciones en la salud mental que duran hasta
la edad adulta (6).

Los adolescentes con obesidad corren el riesgo
de desarrollar comorbilidades significativas
que incluyen resistencia a la insulina, diabetes
mellitus tipo 2 (DM2), hipertensidn, dislipidemia,
apnea obstructiva del suefio, enfermedad del
higado graso no alcohdlico, depresién, deterioro
de la calidad de vida, enfermedad cardiovascular
y a largo plazo, ciertas neoplasias malignas (7).

Los programas de intervencion de estilo de
vida conservador siguen siendo el tratamiento
de primera linea, pero lamentablemente
revelan un éxito limitado a largo plazo (8).
Hasta la fecha, el tratamiento de la obesidad es
multidisciplinario, existen varias investigaciones
sobre un tratamiento definitivamente eficaz a
largo plazo para este grave problema de salud
(9,10).

La obesidad infantil es un problema de salud
publica ya que la mayoria de los nifios con
obesidad seguiran teniendo obesidad en la edad
adulta, con un mayor riesgo de morbilidad vy
mortalidad prematuras. Desafortunadamente,
el tratamiento con modificacién del estilo de
vida es dificil de mantener y la reincidencia es
comun (11).

Si bien el estilo de vida y el manejo médico
siguen siendo parte del manejo inicial de la
obesidad, se ha demostrado que estas terapias
son inferiores en comparacidon con la cirugia
para adolescentes con obesidad severa, razén
gue motiva la realizacién de esta revisidon
bibliografica que tiene el objetivo describir el
tratamiento quirurgico de la obesidad en el
adolescente.
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2. Metodologia

El disefio metodoldgico empleado en la presente
revision bibliografica es de tipo sistémico
descriptivo.

2.1 Criterios de elegibilidad

Los criterios de inclusién fueron publicaciones
tedricas de articulos de alta calidad (revisiones
sistematicas y metaanalisis) o ensayos clinicos
gue han sido finalizados y cuyos resultados
hayan sido publicados entre el afio 2017 -
2022, escritas en espainol o inglés, que sean de
acceso libre, originales, los participantes sean
adolescentes y que las diferentes publicaciones
investigan o discutan él impacto de la cirugia
metabdlica (manga gastrica) en el manejo de
la obesidad en pacientes adolescentes, ademas
que las publicaciones presenten resultados
de la investigacién sobre la implementacién
de la cirugia bariatrica en el manejo de las
complicaciones metabdlicas.

Los criterios de exclusion fueron publicaciones
tedricas o ensayos que evaluaban la eficacia de
la cirugia metabdlica en nifios y adultos, aquellos
en los que no existia relacién con las variables
de estudio, el acceso al texto no esta disponible
y que no cumplian con el periodo establecido.

2.2 Fuentes de informacion

Se realizd busquedas en bases de datos
bibliograficas como PubMed, Google Académico,
Science Direct, Medscape, Scielo, EBSCO vy
Cochrane, también se revisé el repositorio
Institucional de la Universidad de Guayaquil y la
Universidad de Chile.

2.3 Estrategias de busqueda

La estrategia de busqueda se apoya en las bases
de datos de alto impacto previamente descritas
sobre la eficacia y seguridad de la cirugia
metabdlica (manga gastrica) en adolescentes.
Los términos de busqueda utilizados en los
distintos buscadores virtuales son: “manga
gastrica”, “cirugia  metabdlica”, “cirugia
baridtrica ”. “indicaciones”.

n u
7

adolescentes”. “i
2.4 Proceso de seleccion de estudios

Tras la busqueda en las distintas bases de datos y
la eliminacién de elementos duplicados, se revisé
de manera independiente los titulos, resimenes
y resultados de los distintos metaandlisis,
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articulos tedricos utilizando los diferentes
criterios de seleccién. En el caso de los articulos
relevantes de nuestro interés, se obtuvieron
los textos completos dependiendo del idioma
para su posterior evaluacién. El proceso para la
seleccion de los estudios incluidos y los motivos
de exclusidn se detalla mediante el diagrama de
Flujo PRISMA (Figura 1).

2.5 Proceso de extraccion de datos

La extraccion de los datos fue realizada por
separado por dos autores, por medio del uso
de formularios de extraccién de datos que han
sido previamente aprobados, haciendo uso de
la plantilla proporcionada por el formulario de
extraccion de datos de Cochrane (12,13). La
informacion extraida de todos los estudios fue
organizada en un documento Excel. En aquellos
articulos publicados en idioma inglés, se utilizd
Deep translate para la traduccion al espaiiol.

2.6 Lista de datos

Principalmente se tomd en cuenta el nombre
de los autores, tipo de documento (comentario,
estudio clinico, revision sistematica,
metaanalisis), objetivo, revista, pais de los
autores, hallazgos principales. En el caso de los
registros de ensayos clinicos, se recolecté la
siguiente informacién: diseno del ensayo, pais,
tamafo de muestra, intervencion, control, fecha
de inicio o de registro y terminacion y fuente.

3. Resultados

Se encontraron un total de 54 referencias con
posibles reportes Utiles para el objeto de estudio:
12 en PubMed, 11 en Google Académico, 7 en
Science Direct, 2 en Medscape, 12 en Scielo,
3 en EBSCO y 5 en Cochrane. Ademads 2 se
hallaron en el repositorio Institucional, 1 en de
la Universidad de Guayaquil, 1 de la Universidad
de Chile.

Mediante el uso de Covidence se partié con
la eliminacion de 5 articulos duplicados. Mas
adelante, se eliminaron 13 estudios después
de la seleccién de titulos y resumenes.
Posteriormente a la evaluacién del texto
completo, un total de 36 publicaciones se
incluyeron en la fase de extraccidon y analisis.
El detalle sobre la busqueda para la seleccidon
de los registros incluidos y las razones para la
exclusidn se muestran en la (Figura 1).
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Estudios Identificacion de nuevos estudios a través de Identificacion de nuevos estudios a través de
previos bases de datos y registros otros métodos
Estudios y Numero de articulos identificados mediante Numero de articulos identificados en otras
< | |publicaciones| | bisquedas en bases de datos (n=28) fuentes (n=2)
:g incluidos en
S la version * Google Académico (n=11)  * Scielo (n=12) e Repositorio Institucional, Universidad de
£ previa a la . Pu_bMed(r_1=12) EBSCO (n=3) Guayaquil(n=1)
e revision * Science Direct (n=7) e Repositorio de la Universidad de Chi-
o (n=54) e Medscape (n=2) e Cochrane le(n=1)
(n=5)
] Total
n=54
[
Duplicados
n=5
° Excluidos después de titulo y [
= re(srl;l:ng)en A.rt'l'culos
= revisados por
o * Noson elegibles por la herra- |— titulos y resumen Excluidos después de titulo y
mienta (n=4) 49 resumen
e Muestra no significativa (n=1) (n=49) (n=5)
e ECAincompletos (n=1) |
* Solo resumen disponible (n=2) Articulos en texto e No son elegibles por la herra-
completo por ele- mienta (n=4)
Py || * Muestra no significativa (n=1)
gibilidad :
e ECAincompletos (n=1)
— (n=41) * Solo resumen disponible (n=2)
e Ensayos Clinicos Aleatorizados . | . « Eficacia y seguridad de la ciru-
:g . Art'llculos orlgmales. Estudios lncluu!os gia metabélica en adolescen-
g e Articulos que mencionen la para el estudio tes.
T:' fuente gie autoria, la institu.cic’)n (n=36) « Publicacién entre 2019 y 2022.
= proveniente, fecha de publica- e Escritura en espafiol o inglés.
cion

Figura.1. Diagrama de flujo PRISMA para el proceso de seleccion de los estudios de esta revision. Realizado por Maricela Quichimbo.

4. Discusion

En las ultimas décadas, la obesidad en
adolescentes es una de las grandes problematicas
de salud publica, especialmente la obesidad
morbida considerandose como una verdadera
pandemia, con multiples enfermedades
asociadas y reduciendo las expectativas de
vida, debido a que el tratamiento convencional
multidisciplinario ha sido un verdadero fracaso.

Actualmente varios estudios coinciden que la
cirugia bariatrica es el Unico método que permite
reducir de manera significativa el exceso de
peso en los pacientes con obesidad grave, y
dentro de ellos estan incluidos los adolescentes
con obesidad modrbida tratados con dieta y
ejercicio, apoyo psicoldgico y psiquiatrico, y que
no consiguen una reduccién significativa del peso
excedido, persistiendo la comorbilidad.

Nicholas Schmoke en su articulo Adolescent
Bariatric Surgery, sugiere que los parametros,

para realizar el procedimiento quirdrgico consiste
en el fracaso del control del peso asociados o no
a tratamiento farmacoldgico, durante un periodo
de tiempo de 6 o mas meses, IMC igual o superior
a 35 kg/m? o comorbilidad grave (9,12).

Sin embargo datos recientes de cirugia baridtrica
en adolescentes y la Sociedad Estadounidense
de Cirugia Bariatrica y Metabdlica (ASMBS)
recomienda que se considere la cirugia
baridtrica para adolescentes con: IMC superior
a 35 kg/m? con comorbilidad, o IMC >40 kg/m?
sin comorbilidad (13).

Multiples estudios han evaluado la seguridad y
eficacia del procedimiento en adolescentes mas
jévenes. La evidencia actual sugiere que no hay
diferencias clinicas significativas en los resultados
entre la cirugia bariatrica y metabdlica (MBS)
en adolescentes mas jovenes <16 afios versus
adolescentes mayores 216 afios, por lo cual no
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existen aun criterios estrictos con respecto a la
edad y al tipo de intervencién ideal (7,11).

La revista Cubana de Endocrinologia aconseja
no intervenir a pacientes del sexo femenino
menores de 13 afios y a masculinos menores de
15 afios, para no comprometer el desarrollo éseo,
criterio con el cual coinciden con varios articulos
cientificos (11).

En los nifios, el sobrepeso se clasifica con un IMC
> percentil 90 y < 97, la obesidad con un IMC
> percentil 97 y < 99,5 y la obesidad extrema
(mdrbida) con un IMC 2= percentil 99,5. Los
programas de intervencidn de estilo de vida
conservador siguen siendo el tratamiento de
primera linea, pero lamentablemente revelan un
éxito limitado a largo plazo (8,12).

La gastrectomia en manga laparoscdpica (LSG) es
un procedimiento bariatrico en el que se reseca
una parte importante de la curvatura mayor
del fondo y el cuerpo del estémago, creando
una manga gastrica tubular (13). La pérdida de
peso postoperatoria es promovida por el efecto
restrictivo de la manga, asi como por la reseccién
quirargica de las células del fondo productoras
de grelina, con una disminucién de la produccion
de grelina (una hormona que induce el hambre) y
la subsiguiente reduccién del apetito (14).

El uso de la MBS a edades mas tempranas esta
aumentando debido a la mayor prevalencia de
obesidad severa en la adolescencia y debido a la
escasez de otras estrategias efectivas para perder
peso en este grupo de edad. La gastrectomia
en manga (SG) es la MBS mds comunmente
empleada en adolescentes (15).

4.1. Epidemiologia

En EE. UU, el 7,5 % de los adolescentes de 12 a
15 afios y el 9,5 % de los adolescentes de 16 a 19
afios tienen obesidad grave con un indice de masa
corporal (IMC) estimado = 120 % del percentil
95 para su edad y sexo (14). Estos pacientes
tienen mayor riesgo de desarrollar problemas
de salud relacionados con la obesidad, como
hipertension, cardiopatia coronaria, diabetes
tipo 2 e hiperlipidemia, lo que resulta en mayor
morbilidad y mortalidad (15).

La utilizaciéon de la cirugia metabdlica y bariatrica
como estrategia terapéutica en adolescentes
con obesidad se ha incrementado notablemente
en los ultimos tiempos, con un aumento de 1,8
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veces informado entre 2012 y 2016 en hospitales
infantiles en los Estados Unidos.

4.2. Eficacia de la cirugia baridtrica

En el contexto de un programa integral y
multidisciplinario, los adolescentes pueden
someterse a una cirugia baridtrica de manera
segura y esperar resultados similares a los de la
cirugia bariatrica en adultos (16).

La cirugia baridtrica se reconoce como el
tratamiento mas efectivo desde el punto de vista
clinico, se estad convirtiendo rdpidamente en la
forma mas popular de cirugia bariadtrica debido
a los excelentes resultados de pérdida de peso
y menos complicaciones que el bypass gastrico
laparoscépico en Y de Roux, (10, 17).

En un estudio se comparé la seguridad de la
gastrectomia en manga laparoscépica (LSG) y la
derivacion gastrica en Y de Roux laparoscépica
(LRYGB) sigue siendo controvertida en la
poblacién pediatrica, se concluyd que los dos
son relativamente seguros de realizar en la
poblacién pediatrica con tasas de complicaciones
aceptables y baja mortalidad. Sin embargo, LSG
demostré una tasa significativamente menor de
complicaciones mayores en los primeros 30 dias
en comparacion con LRYGB (18).

Un estudio muestra que la cirugia baridtrica en
adolescentes con obesidad severa es altamente
rentable a largo plazo y también mejora los afios de
vida ajustados por calidad (AVAC). Los costos de la
cirugia son significativamente mas altos que para
el grupo no quirurgico; sin embargo, los beneficios
de una mejor calidad y duracién de la vida hacen
que la cirugia sea altamente rentable (19).

4.3. Beneficios de la manga gdstrica en
adolescentes

En cuanto a las comorbilidades, la apnea
obstructiva del suefio (AOS), la osteoartritis,
la diabetes mellitus tipo 2, la hipertension vy
la disfuncién renal mostraron una resolucién
significativa de hasta el 95 % en algunos
casos; mientras que la dislipidemia, la depresion
y la ansiedad mostraron una mejora modesta o
variable (6,19). Ademas de que la cirugia bariatrica
mejora la esteatosis y la esteatohepatitis en la
mayoria de los pacientes y mejora o resuelve la
fibrosis hepatica en el 30% de los pacientes (20).

La mayoria de los pacientes conservaron el
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estado sintomatico o asintomdtico desde
el inicio hasta los 2 afios, y la remisién fue
mas frecuente que el desarrollo de nuevos
sintomas en todos los estudios. La ansiedad, la
depresién, el comportamiento perturbador y la
ira disminuyeron significativamente a los 2 afios,
en contraste con los aumentos en el estado de
animo, la autoestima y el autoconcepto en el
mismo punto de tiempo, reflejado en IWQOL-
Kids, BDI y puntajes de confianza percibida (21).

Los adolescentes con obesidad severa albergan
numerosos factores de riesgo de enfermedad
cardiovascular (CVD-RF), que mejoran después
de la cirugia metabdlica. El aumento de la pérdida
de peso, en las mujeres predicen una mayor
probabilidad de resolucién de FR-ECV especificos
(22).

En un estudio se compard el riesgo de sangrado
posoperatorio (POB) entre la manga gastrica y
el bypass gastrico laparoscépico en Y de Roux
(LRYGB), se incluyeron en el andlisis 36.925
pacientes con LRYGB y 20.020 pacientes con
LSG. Un total de 710 (1,25%) pacientes sufrieron
POB. Las probabilidades independientes de POB
fueron un 38 % mas bajas para los pacientes con
cirugia de manga gastrica en comparacién con los
gue tenian LRYGB (odds ratio, 0,62; intervalo de
confianza del 95 % = 0,51-0,76) (22,34).

4.4. Indicaciones

La Asociacion Europea para el estudio de la
Obesidad vy el capitulo Europeo de la Federacion
Internacional para la Cirugia de la Obesidad han
acordado directrices interdisciplinarias sobre
el SMM en adolescentes en 2013. De acuerdo
con estas guias, la cirugia bariatrica se puede
considerar en pacientes: con un IMC > 40 kg/m?y
al menos una comorbilidad confirmada; después
de al menos 6 meses de intentos de reduccién
de peso organizados en un centro especializado;
mostrando madurez esquelética y de desarrollo;
capaz de comprometerse a una evaluacion
médica y psicoldgica integral antes y después de la
cirugia; dispuesto a participar en un programa de
tratamiento multidisciplinario postoperatorio; con
posibilidad de acceder a la cirugia en una unidad
con apoyo pediatrico especializado (enfermeria,
anestesia, psicologia, cuidados postoperatorios)

(8).

Los programas de intervencién de estilo de vida
conservador siguen siendo el tratamiento de

52

Volumen 14 Namero 2 - 2023

primera linea, pero lamentablemente revelan
un éxito limitado a largo plazo (8). La cirugia
bariatrica se recomienda cada vez mas para
los adolescentes que padecen obesidad severa
para lograr una pérdida de peso significativa y
sostenida y resolver enfermedades comérbidas.

Se debe considerar los siguientes parametros
para realizarse la cirugia bariatrica: IMC > 120
por ciento del percentil 95 para el IMC para la
edad o IMC > 35 kg/m2, el que sea mas bajo,
con complicaciones de la obesidad que tienen
un efecto significativo en la salud, IMC > 140 por
ciento del percentil 95 del IMC para la edad o IMC
> 40 kg/m 2, el que sea menor (4,23).

Una edad dptima para recurrir a la cirugia se
toma en cuenta, un nifio de 10 afios con un IMC
de 35 tiene un percentil muy superior al percentil
99, mientras que el mismo IMC en una edad de 18
afios significa solo el percentil 99 (24).

4.5. Contraindicaciones

Los criterios de exclusion para la cirugia bariatrica
en adolescentes incluyen: trastornos psiquiatricos
graves (psicosis inestable, personalidad limite,
depresién grave y trastornos de la personalidad,
tendencias suicidas activas) y trastornos
alimentarios diagnosticados; abuso de alcohol
y/o drogas; embarazo (presente o planeado
dentro de los 18 meses posteriores a la cirugia);
incapacidad del paciente para participar en un
seguimiento interdisciplinario a largo plazo en el
centro de obesidad (8).

4.6. Riesgo posoperatorio

En un estudio se sometieron a procedimientos
bariatricos a adolescentes: 279 (26%) eran
bypass gastrico en Y de Roux (BGYR) y 793 (74%)
gastrectomia en manga (SG). La edad media fue
de 18,2 + 1 afos, siendo el paciente mds joven
13 afos y el mayor 19 afios, la gran mayoria
de los pacientes baridtricos adolescentes no
experimentan ningun evento adverso en el
periodo de recuperacién de 30 dias (25).

Aunque el consorcio  Teen-Longitudinal
Assessment of Bariatric Surgery (Teen-LABS), un
estudio observacional prospectivo multicéntrico,
informd un empeoramiento del estado de hierro
y B12, pero no hubo cambios significativos en los
niveles de vitamina A, D, B1, folato o albumina,
en adolescentes 3 afios después de gastrectomia
vertical en manga (VSG) (25).
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En otro estudio realizado en el Teen-LABS de
242 adolescentes obesos que se sometieron a
cirugia entre 2007 y 2011, mostrd que el 92%
de los pacientes no tener alguna complicacion
posoperatoria. Las complicaciones mayores
se definieron como eventos que llevaron a
una reintervencion o transfusidn de sangre, o
gue representaron una desviacion mayor en
el manejo anestésico o quirurgico. Los autores
reportaron una tasa de reintervencion del 2,9%
y de complicaciones menores del 14,9%, sin
mortalidad (26).

La estenosis de la manga gastrica después de la
LSG se manifestd en los estudios con bario por un
segmento corto de estrechamiento con contornos
suaves y margenes coénicos, tipicamente en el
tercio proximal o distal de la manga, a menudo
asociado con dilatacion aguas arriba (11).

En la gastrectomia en manga laparoscopica,
existe un riesgo considerable de ERGE después
de la operacidn, lo que podria poner en riesgo a
esta poblacion joven de desarrollar eséfago de
Barrett (27).

4.7. Cuidados preoperatorios

Todos los pacientes deben tener una evaluacion
nutricional integral antes de la cirugia
bariatrica. Un dietista especialista, experto en
nutricion bariatrica, debe realizar una evaluacion
dietética y nutricional detallada. Los analisis de
sangre preoperatorios esenciales incluyen la
deteccion de deficiencias nutricionales, diabetes,
dislipidemia y funcién renal. Se deben considerar
pruebas discrecionales adicionales si estan
clinicamente indicadas: por ejemplo, niveles
séricos de vitamina A, zinc, cobre y selenio (28).

Se han informado prevalencias de deficiencia de
hierro y niveles bajos de hemoglobina que oscilan
entre 0 % y 47 % en personas que se someten
a la cirugia bariatrica. Ademas, la deficiencia de
vitamina D es comun en personas con obesidad
severa y compleja, un aumento del calcio
sérico ajustado por albumina en presencia de
un aumento de la hormona paratiroidea (PTH)
puede indicar hiperparatiroidismo primario, por
lo que tanto la PTH como el calcio deben medirse
antes de la operacion (29,30).

4.8. Cuidados postoperatorios

Las personas deben tener acceso a un
seguimiento de por vida después de la cirugia
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bariatrica para garantizar que se cumplan los
requisitos nutricionales y que se reduzcan los
riesgos de desarrollar deficiencias nutricionales
relacionadas con la cirugia baridtrica (31),
después del alta se debe ofrecer a los pacientes
un control de por vida del estado nutricional al
menos una vez al afio como parte del tratamiento
de atencion compartida.

Las personas que se someten a la cirugia
bariatrica deben tener un paquete de atencién
de seguimiento postoperatorio dentro del
servicio de cirugia baridtrica durante un
minimo de 2 afios. El seguimiento debe incluir:
ingesta nutricional, la evaluacion dietética
y nutricional, el asesoramiento y el apoyo
dietético posoperatorio especializado, incluidos
suplementos  nutricionales  individualizados,
apoyo y orientacién para lograr la pérdida de
peso a largo plazo y el mantenimiento del mismo
(32,33).

4.8.1. Mantenimiento de peso y salud mental

La evidencia actual sugiere que la manga
gastrica puede producir una pérdida de peso
duraderay la resolucidon de comorbilidades entre
adolescentes, lo que puede reducir el riesgo de
obesidad persistente en la edad adulta y evitar el
dafio a largo plazo de érganos por comorbilidades
cronicas.

La cirugia baridtrica es la Unica intervencién que
puede inducir y mantener de forma fiable una
pérdida de peso significativa en pacientes con
obesidad grave, la adaptacidon metabdlica podria
predisponer a los adolescentes a recuperar el
peso después de la cirugia bariatrica y justifica un
manejo y asesoramiento nutricional cuidadosos
(34). Aunque la pérdida de peso y sus efectos
sobre las comorbilidades médicas son los
resultados primarios mds comunes en la cirugia
bariatrica, segin estudios recientes, se observé
una notable disminucidn de los sintomas de
depresién después de la pérdida de peso debido
a la cirugia bariatrica (35).

Un estudio indica una pérdida de peso y una
reduccion del IMC similares en adolescentes
y adultos, tanto al aflo como a los 5 afios de
la operacion. Otros dos estudios informaron
reducciones de pesoaun mayores en adolescentes
a 1y 4 afios postoperatorios (30,46% vs 24,4% y
28,62% vs 19,5%, respectivamente) (36).
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5. Conclusion

La cirugia de manga gdstrica es el tratamiento
mas efectivo disponible para adolescentes
con obesidad severa y ha demostrado grados
variables de pérdida de peso sostenida a largo
plazo que conduce a la resolucién de multiples
afecciones en un 95 % en algunos casos
asociadas como la apnea obstructiva del suefio
(AQS), la osteoartritis, la diabetes mellitus tipo
2, la hipertensién y la disfuncién renal, mejora
la esteatosis, la esteatohepatitis, disminucién de
los sintomas de depresion, ademas de multiples
beneficios en comparacién con otros tipos de la
cirugia metabdlica y bariatrica.
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RESUMEN

Introduccion: Durante décadas, la fagoterapia ha sido ampliamente empleada para el tratamiento de diversas
enfermedades infecciosas. Sin embargo, con el advenimiento de los antibidticos, su uso disminuyé. En la
actualidad, el resurgimiento de la fagoterapia representa un recordatorio de su importancia histérica y un
enfoque prometedor en lalucha contra las infecciones resistentes a los antibioticos. Objetivo: Evaluar la eficacia
de la fagoterapia en pacientes con infecciones causadas por bacterias resistentes a antibioticos. Métodos: La
presente revision bibliografica tiene un enfoque descriptivo y se centra en los casos clinicos mas recientes,
donde se empled la fagoterapia para tratar infecciones causadas por bacterias resistentes a antibiéticos. Se
establecieron como criterios de inclusidn los casos clinicos de los Ultimos cinco afios disponibles en la base de
datos Pubmed relacionados con el uso de la fagoterapia. Resultados: Se seleccionaron 59 informes de casos
clinicos que cumplieron con los criterios de inclusion, y se encontrd que la fagoterapia tiene una alta eficacia
en el tratamiento de infecciones bacterianas en pacientes con trasplante de érganos, infecciones de protesis
y dispositivos médicos, infecciones en pacientes con fibrosis quistica e infecciones al sistema nervioso central.
En algunos de estos casos, la fagoterapia fue usada en combinacidn con antibidticos, aumentando la eficacia
de estos ultimos. Discusidn: En todos los casos analizados, |la fagoterapia se mostré como una opcién segura
y en la mayoria de ellos, demostré ser altamente eficaz. Ademas, se evidencié su capacidad para erradicar
biopeliculas, y en algunos casos, se observé una mejora en la eficacia de los antibidticos cuando se utilizdé en
combinacién con los fagos. Conclusiones: Los resultados de estos estudios demuestran que la fagoterapia es
una excelente alternativa al uso de antibidticos, especialmente en el tratamiento de infecciones causadas por
bacterias resistentes a estos medicamentos.

Palabras clave: fagoterapia, bacteriéfagos, bacterias multirresistentes, terapia adjunta, infecciones sistémicas.

ABSTRACT

Introduction: For decades, phage therapy has been widely used to treat various infectious diseases. However,
with the advent of antibiotics, its use declined. Nowadays, the resurgence of phage therapy serves as a reminder
of its historical significance and a promising approach in the fight against antibiotic-resistant infections.
Objective: To evaluate the efficacy of phage therapy in patients with infections caused by antibiotic-resistant
bacteria. Methods: This bibliographic review adopts a descriptive approach, focusing on recent clinical cases
where phage therapy was employed to treat infections caused by antibiotic-resistant bacteria. Clinical cases
from the last five years available in the Pubmed database related to phage therapy were included as criteria.
Results: A total of 59 clinical case reports that met the inclusion criteria were selected, and it was found that
phage therapy demonstrated high efficacy in treating bacterial infections in patients with organ transplants,

57

ARTICULO DE REVISION


https://orcid.org/0000-0001-7446-3196
https://orcid.org/0000-0001-7446-3196
https://cssn.espoch.edu.ec

Igor Eduardo Astudillo Skliarova, et al.

Volumen 14 Namero 2 - 2023

prosthetic and medical device infections, cystic fibrosis infections, and central nervous system infections. In some
of these cases, phage therapy was used in combination with antibiotics, enhancing the effectiveness of the latter.
Discussion: In all analyzed cases, phage therapy was shown to be a safe option, and in most instances, it proved
to be highly effective. Furthermore, its ability to eradicate biofilms was evident, and in some cases, there was
an improvement in the efficacy of antibiotics when used in combination with phages. Conclusions: The results
of these studies demonstrate that phage therapy is an excellent alternative to antibiotics, particularly in the
treatment of infections caused by antibiotic-resistant bacteria

Keywords: phage therapy, bacteriophages, multidrug-resistant bacteria, adjunctive therapy, systemic

infections.

1. Introduccion

La fagoterapia es una terapia experimental que
utiliza bacteriéfagos, también conocidos como
fagos, como agentes antimicrobianos para
combatir infecciones bacterianas. Los fagos son
virus que infectan y replican dentro de bacterias
especificas, lo que les permite destruir o debilitar
a los patdgenos bacterianos (1).

La historia de la fagoterapia se remonta a
principios del siglo XX, cuando los bacteriéfagos
fueron descubiertos de manera independiente
por los cientificos Frederick Twort en 1915 y Félix
d'Herelle en 1917. D'Herelle acufié el término
"bacteriofago" para describir a estos virus que
atacaban bacterias (2).

En la década de 1920, d'Herelle y otros
investigadores comenzaron a explorar las
posibles aplicaciones terapéuticas de los fagos (3).
La fagoterapia se convirti6 en una herramienta
prometedora para tratar infecciones bacterianas,
y d'Herelle obtuvo resultados alentadores al usar
fagos para tratar pacientes con enfermedades
como la disenteria bacilar y el célera (4).

Durante varias décadas, la fagoterapia fue
utilizada en Europa del Este y la Unidn Soviética
como una forma de tratamiento médico. Sin
embargo, con el descubrimiento y desarrollo
de los antibidticos en la década de 1940, la
atencién médica se desvid hacia estos nuevos
agentes antimicrobianos, y la fagoterapia quedo
en gran medida relegada a un segundo plano en
Occidente (2, 5).

En los ultimos anos, ha habido un renovado
interés en la fagoterapia debido al aumento
de las infecciones bacterianas resistentes a
los antibidticos y a la necesidad de buscar
alternativas terapéuticas efectivas. Se han llevado
a cabo investigaciones y ensayos clinicos para
evaluar la eficacia y seguridad de la fagoterapia
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en el tratamiento de diversas enfermedades
infecciosas (6).

Si bien la fagoterapia todavia se considera una
terapia experimental en muchos paises, ha
habido avances significativos en la comprensién
de los mecanismos de accidn de los fagos y en la
optimizacién de su uso clinico. A medida que se
acumula mds evidencia cientifica, la fagoterapia
tiene el potencial de convertirse en una opcidn
terapéutica importante en el tratamiento de

2. Metodologia

La busqueda se efectud usando la base de datos
Pubmed, la cual es la mds extensa y completa de
articulos cientificos. Se buscéd exclusivamente
articulo en el idioma inglés y se usd la palabra
clave «phage therapy». Se aplicaron filtros en la
busqueda para obtener articulos publicados en
los ultimos cinco anos y que sean informes de
casos clinicos.

3. Resultados

La base de datos arrojé un total de 59 informes
de casos clinicos a la fecha del 19 de junio del
2023. La mayoria de estos (aproximadamente la
cuarta parte) describe el uso de bacteriofagos
como Unico método o como terapia adjunta en
combinacién con los antibidticos en pacientes
que habian tenido un trasplante de odrgano:
pulmén, higado o rifidn. Otros estudios describen
el uso de la fagoterapia para el tratamiento de
infecciones a las vias urinarias, infecciones a los
huesos, infecciones a la piel y tejidos blandos,
infecciones a prétesis y dispositivos médicos.
Algunos casos describen el uso de la fagoterapia
en casos de bacteriemia y en casos de pacientes
gue padecen de fibrosis quistica. En esta revision
se tomaron en consideracion los estudios mas
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relevantes, publicados en revistas de mas alto
factor de impacto o que han sido citados en mas
ocasiones.

En la busqueda, se priorizo el andlisis de casos que
involucraban pacientes con factores de riesgo
especificos. De esta manera, se encontraron 19
casos en los que se empled la fagoterapia en
pacientes que habian recibido un trasplante de
organos, 11 casos con el uso de la fagoterapia
en pacientes portadores de algin dispositivo
médico, 8 casos con el uso de la fagoterapia en
pacientes con protesis, 8 casos en pacientes con
fibrosis quistica, y se identific6 un caso de un
paciente con infeccion en el sistema nervioso
central. Los demads casos analizados describian
pacientes sin factores de riesgo especificos.

4. Discusion

La fagoterapia ha surgido como una prometedora
alternativaalusodeantibidticosen el tratamiento
de enfermedades infecciosas. A diferencia de los
antibidticos convencionales, que deben enfrentar
desafios en términos de resistencia bacteriana,
los fagos son virus que especificamente infectan
y eliminan bacterias patdgenas (7). Estos fagos
tienen la capacidad de adherirse a la superficie de
las bacterias, penetrar en su interior y replicarse,
lo que finalmente lleva a la lisis y destruccion de
las bacterias. Ademas, los fagos son altamente
especificos, lo que significa que pueden dirigirse
a cepas bacterianas especificas sin afectar a la
microbiota normal del cuerpo (8).

Al igual que cualquier otra terapia, la fagoterapia
presenta ventajas y desventajas. Entre las
ventajas de la fagoterapia se encuentran su
alta especificidad, ya que los fagos solo atacan
bacterias especificas, preservando la microbiota
normal del cuerpo (9). Sin embargo, también
existen desventajas, como la dificultad para
identificar y seleccionar los fagos adecuados
para cada infeccidn, asi como los posibles efectos
secundarios asociados conlaliberacién de toxinas
bacterianas durante el proceso de lisis (10).
Aungque se han realizado estudios prometedores
en la fagoterapia, es necesario llevar a
cabo mas investigaciones para comprender
completamente su eficacia y seguridad. Varios
estudios sugieren que la fagoterapia puede
aumentar la eficacia de los antibiéticos cuando
se usa como terapia complementaria (11).

59

FAGOTERAPIA: UNA ALTERNATIVA TERAPEUTICA PROMETEDORA
CUANDO LOS ANTIBIOTICOS NO FUNCIONAN.

Fagoterapia en infecciones de pacientes con
trasplante de érganos.

En uno de los casos, un paciente de 15 anos con
fibrosis quistica y una infeccién diseminada por
Mycobacterium abscessus fue tratado con un
coctel de tres fagos después de un trasplante
bilateral de pulmdn. Se desarrollaron fagos liticos
genéticamente modificados que demostraron
gran eficacia contra la cepa infecciosa de M.
abscessus (12). Es importante destacar que la
fibrosis quistica es una enfermedad genética
que afecta a los pulmones y al sistema digestivo,
causando obstruccion y problemas respiratorios
(13). En consecuencia, esta condicion debilita
el sistema inmunitario. El paciente en cuestion
recibié un tratamiento intravenoso con fagos, el
cual fue bien tolerado y se asocié con una mejora
clinica objetiva, que incluyd el cierre de la herida
esternal, una mejoria en la funcién hepaticay una
resolucién sustancial de los ndédulos cutaneos
infectados (12).

En otro caso, un paciente de 12 afios con
fibrosis quistica trasplantado de pulmdn recibio
dos rondas de terapia con fagos debido a
una infeccién pulmonar persistente causada
por Achromobacter xylosoxidans resistente a
multiples farmacos. La tolerancia clinica fue
perfecta, pero en el lavado broncoalveolar inicial
aun se detecté crecimiento de A. xylosoxidans.
La condicidn respiratoria del paciente mejord
lentamente y se suspendié la terapia de oxigeno.
La colonizacién de las vias respiratorias por
A. xylosoxidans de baja intensidad persistid
durante meses antes de que las muestras dieran
resultados negativos (14).

En otro estudio, se reportd que dos pacientes
con trasplante de pulmoén dependientes de
ventilador con complicaciones en las vias
respiratorias superiores y neumonia refractaria
por Pseudomonas aeruginosa multirresistente
respondieron clinicamente a la fagoterapia vy
fueron dados de alta del hospital sin necesidad
de soporte ventilatorio (15). En otro estudio, un
paciente de sexo mujer de 26 afios infectada
por la misma bacteria y que adicionalmente
presentaba insuficiencia respiratoria persistente
y fallo renal inducido por colistina recibié una
terapia intravenosa con bacteriéfagos junto con
antibidticos sistémicos. Esta terapia no produjo
eventos adversos y conllevd a la resolucidn
clinica de la infeccion. Esta paciente no presentd
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recurrencia de neumonia por P. aeruginosa y
exacerbacion de la fibrosis quistica en los 100
dias posteriores al final de la terapia intravenosa,
y posteriormente se sometié con éxito a un
trasplante bilateral de pulmdén 9 meses después
(16).

Otro estudio reporté el caso de una paciente de
sexo mujer de 17 afios de edad. Esta paciente
desarrollé urosespsis causada por Escherichia
coli productora de beta-lactamasa de espectro
extendido (BLEE), mientras recibia un régimen
inmunosupresor debido al rechazo renal
secundario, el cual fue ocasionado por una mala
adherencia a la terapia de inmunosupresion.
Luego de una larga terapia con multiples
antibiéticos, la paciente aun presentaba
infecciones recurrentes de urosepsis. Por tal
motivo, la paciente se sometié a un tratamiento
con un céctel de dos fagos especificos para la
bacteria aislada. Después de un prolongado
tratamiento con antibidticos y posteriormente
un tratamiento intravenoso con fagos durante
tres semanas, no se encontré E. coli productora
de BLEE en sus cultivos urinarios durante cuatro
afios después del tratamiento (17).

La eficacia de la combinacién de antibidticos
y fagoterapia también se refleja en el caso de
un paciente de 58 afios de edad que desarrolld
una infeccién recurrente al tracto urinario
causado por una cepa de Klebsiella pneumoniae
productora de BLEE en el primer mes luego de
un trasplante renal. La terapia de antibidticos
no tuvo éxito debido a que la infeccidn recidivo.
La infeccion posteriormente evoluciond hacia
una epididimitis que fue tratada con éxito con
meropenem y fagoterapia (18).

La fagoterapia es una terapia segura, pero su
eficacia en ocasiones no es clara. Esto se reflejaen
otro estudio que reportd el caso de un paciente
de 60 afos, el cual después de un trasplante
renal fue ingresado repetidamente en el hospital
con infecciones del tracto urinario recurrentes
causadas por K. pneumoniae productora de BLEE,
gue muestra una susceptibilidad variable a los
antibidticos carbapenémicosy unasusceptibilidad
completa solo a la colistina. El trasplante renal se
realiz6 debido a una insuficiencia renal causada
por enfermedad renal poliquistica. El paciente
experimentd 12 episodios graves de infeccidn del
tracto urinario por K. pneumoniae en un periodo
de 15 meses desde el trasplante. Este paciente
fue sometido a la fagoterapia y siguidé un curso
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de 29 dias. No se reporté efectos secundarios,
pero no esta claro si esta terapia fue eficaz en
este caso (19). Una infeccién causada por esta
misma bacteria fue también tratada con éxito
en un paciente de 70 afos que habia recibido un
trasplante de higado y rifidon (20).

Sin embargo, varios casos reportan el fallo de
la fagoterapia. En uno de los casos, un paciente
receptor de trasplante de pulmdn con fibrosis
quistica e infeccidn por Burkholderia multivorans
fuetratado conterapiadefagosinhalados durante
7 dias antes de fallecer (21). En otro caso, se aplico
la fagoterapia en un paciente que presentaba
infeccion recurrente por una bacteria del mismo
género, pero de la especie Burkholderia dolosa,
después de un trasplante de pulmon. Después de
iniciar la terapia, las opacidades consolidativas
en los pulmones mejoraron y se inicid el destete
del ventilador. Sin embargo, la infeccidn recidivo
durante la terapia con fagos y el paciente fallecio
(15).

Fagoterapia para tratar infecciones de protesis y
dispositivos médicos.

Muchas bacterias patdgenas tienen |Ia
habilidad de formar biopeliculas en protesis.
Las biopeliculas son altamente resistentes a
antibidticos, especialmente debido a la existencia
de células persistentes (22). En varios estudios, se
ha demostrado que los bacteriéfagos son eficaces
en la eliminacion de biopeliculas in vitro (23).

La fagoterapia se ha usado de forma satisfactoria
en varios casos de pacientes que tenian protesis
o dispositivos médicos. Este es el caso de un
paciente de 62 afios de edad que presentaba una
infeccion de K. pneumoniae en su rodilla protésica
con riesgo de comprometer la extremidad. Este
paciente tenia antecedentes de artroplastia
total de rodilla derecha realizada hace 11 afios
y habia sufrido multiples episodios de infeccidn
de la rodilla protésica a pesar de numerosas
cirugias y cursos prolongados de antibidticos.
Debido al empeoramiento clinico progresivo y al
desarrollo de alergias graves a los antibiéticos, se
le habia ofrecido al paciente la amputacién de la
extremidad debido a la persistente infeccion de la
rodilla protésica derecha causada por el complejo
K. pneumoniae. Por tal motivo, el paciente recibié
40 dosis intravenosas de un solo fago (KpJH46D2)
dirigido a la bacteria aislada en conjunto con
una continua administracion de minociclina.
El paciente no experimentd efectos adversos
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relacionados con el tratamiento y se mantuvo
asintomatico 34 semanas después de finalizar el
tratamiento, mientras aun recibia minociclina.
El uso de la fagoterapia estuvo asociada a una
mejora notable y la reduccién de la biopelicula
en la prétesis de rodilla (24).

Otro estudio reportd el caso de un paciente de
51 afios de edad con dispositivo de asistencia
ventricular izquierdo que fue readmitido en
nuestro hospital presentando signos de infeccién
sistémica. Debido a la severidad de la infeccidn,
se realizd la aplicacion local de bacteriofagos
dentro del cierre de la herida. Con el objetivo
de concentrar los fagos en el sitio de infeccion,
se aplicaron los mismos utilizando una nueva
formulacién semiliquida. Después del cierre
de la herida, el paciente fue dado de alta sin
complicaciones. Esta forma de aplicacién de los
fagos demostré una alta eficacia, ya que permitio
la retencidn de los fagos en el sitio de la herida
(25).

En otro caso, los bacteriéfagos también fueron
administrados directamente en el sitio de
infeccion. Este es el caso de un hombre de 70
afos de edad y en buen estado de salud que
inicialmente presentd una rotura irreparable del
manguito rotatorio, la cual fue tratada con una
artroplastia inversa de hombro izquierdo. Tres
semanas después, una caida traumatica causé
una fractura glenoidea. Esto fue tratado con una
revisién quirurgica de la artroplastia inversa de
hombro y reduccién abierta y fijacién interna
de la glenoide. El paciente presentd luego una
infeccién causada por K. pneumoniae productora
de BLEE. Este paciente luego recibié un curso
del antibidtico artepenem, al cual mds tarde se
agrego una terapia de dos fagos liticos: KP1 and
KP2. Estos fagos fueron administrados de forma
intravenosa con ayuda de un catéter Hickman por
dos dias consecutivos (26).

La eficacia de la combinacion de antibidticos con
fagos se demostré en un paciente de 65 afios
con una valvula adrtica mecdnica de 30 afios
de antigliedad. Este paciente se presentd con
una semana de malestar, disnea severa al hacer
esfuerzo y dolor tordcico pleuritico central. En
las muestras de sangre del paciente se detectd
Staphylococcus aureus sensible a la meticilina.
Este paciente recibié una terapia de fago AB-
SA01 intravenoso dos veces al dia durante 14
dias en conjunto con los antibidticos recetados.
Las infusiones del fago fueron bien toleradas
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por el paciente (27). Otro estudio, analiza el caso
de un paciente con una infeccion de dispositivo
médico por S. aureus. Este paciente recibié un
curso de fagoterapia que contenia tres fagos en
conjunto con antibidticos. Esta terapia tuvo una
duracién de cuatro semanas y demostré una alta
eficacia (28). De la misma forma, la fagoterapia
ha demostrado eficacia contra S. aureus en otro
caso, donde un paciente de sexo femenino de 61
afos de edad fue tratado con éxito después de
un segundo ciclo de fagoterapia administrada
durante un procedimiento de reemplazo en
dos etapas para una persistente infeccidn en la
articulacion de la rodilla protésica (29).

Adicionalmente, se reportd un caso del uso de la
fagoterapia para tratar protesis infectadas por la
P. aerugionosa multirresistente (30), la cual esuna
bacteria altamente resistente a antibiéticos (31).
Este caso se presentd en una mujer que padeciade
sindrome metabdlico e insuficiencia renal crénica
con una tasa estimada de filtracién glomerular.
Ademas, presentd un diagndstico de infeccion
recurrente de la articulacién de la rodilla derecha
y osteomielitis crénica del fémur después de una
lesidn por disparo. En este estudio se demostrd la
eficacia de la fagoterapia adjunta para tratar una
infeccidn crénica recurrente de la articulacion
periprotésica de la rodilla y osteomielitis crénica
del fémur. La fagoterapia adjunta es una terapia
qgue combina antibidticos y fagos. En este caso,
esta forma de terapia erradicé la infeccién y no
se observaron efectos secundarios de los fagos
(30). En un caso similar, se reportd un paciente
masculino de 76 afios presentd osteoartritis en la
cadera izquierda. Este paciente se sometié a una
artroplastia de cadera, pero luego la periprotesis
se infectd de forma recurrente por Enterococcus
faecalis (32), que es una bacteria que tiene la
habilidad desarrollar biopeliculas (33). Esta
bacteria resulté, adicionalmente, ser resistente
a la doxiciclina. El paciente en cuestién viajo a
Georgia para obtener ampollas de Piéfagos e
IntestiFagos, cuya composicién exacta de fagos o
concentracién era desconocida. Sin embargo, el
uso de dichas ampollas parece haber sido eficaz
en la erradicacion de la infeccidén causada por E.
faecalis (32).

Fagoterapia para tratar infecciones en pacientes
con fibrosis quistica.

Aparte de los casos analizados en pacientes que
han recibido trasplante de pulmdn y padecen de
fibrosis quistica (12, 14), la fagoterapia también
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se ha empleado para tratar infecciones en
pacientes con fibrosis quistica. Este es el caso de
un paciente de sexo mujer de 17 anos de edad
con fibrosis quistica. Esta paciente contrajo
una infeccién crénica pulmonar causada por A.
xylosoxidans multirresistente. La fagoterapia fue
usada de forma exitosa en este caso (34).

En otro caso, se reportd el uso combinado
de fagos con cefiderocol y meropenem/
vaborbactam para tratar una infeccidon causada
por una bacteria del género Achromobacter
resistente a todos los antibioticos. Este caso se
dio en una paciente de sexo mujer de 10 afios de
edad con fibrosis quistica. En la terapia se empled
el fago Ax2CJ45@2 en dos ingresos separados
al hospital. Cabe destacar que la bacteria era
también resistente a los antibidticos cefiderocol y
meropenem/vaborbactam, lo que sugiere que el
uso del fago fue esencial para tratar la infeccién
(35).

Fagoterapia para tratar infecciones al sistema
nervioso central.

El éxito del uso de la fagoterapia en infecciones
al sistema nervioso central se reporté en un
paciente de sexo mujer de 29 afos de edad que
padecia de empiema extradural (36). El empiema
extradural es una acumulacidn de pus o infeccion
en el espacio extradural, que se encuentra fuera
de la duramadre que cubre la médula espinal y
el cerebro (37). Esta infecciéon fue causada por S.
aureus sensible a la meticilina. La estrategia de
terapia combind la administracion local de dos
fagos diferentes a través de la fistula de la piel y
la administracién parenteral de dalbavancina. A
los trece meses de la terapia, la paciente estd viva
y saludable. Fue dada de alta del hospital. Hasta
la fecha, no se ha observado ninguna recaida de
la infeccion (36).

5. Conclusiones

Tras analizar los estudios en la presente revision
bibliografica no sistematica, se concluye que
la fagoterapia ha demostrado ser exitosa en
diversos casos en los que la terapia convencional
de antibidticos ha fallado, como infecciones en
pacientes con trasplante de dérganos, proétesis
y dispositivos médicos, fibrosis quistica o
infecciones en el sistema nervioso central.
Sin embargo, es importante destacar que la
fagoterapia no siempre ha tenido el efecto
deseado en estos casos, por lo que se requiere
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mas investigacion vy estudios clinicos para
comprender plenamente su eficacia y seguridad.
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RESUMEN

Introduccion: Un prolactinoma es aquel adenoma productor de prolactina que puede clasificarse en
dependencia de su tamafio e invasion local como microadenoma o macroadenoma. Es una patologia muy
comun que afecta a 50 por cada 100.000 personas. Su fisiopatologia se basa en un desequilibrio en la funcion
del eje hipotalamo-hipofisiario. Objetivo. Identificar los enfoques diagndsticos y terapéuticos en adenomas
hipofisiarios productores de prolactina en la actualidad. Método. Revisidn bibliografica de tipo narrativa. Se
incluyd informacidn de revistas, libros e informes, que tuvieran como maximo 6 afios de anterioridad y que
hablaran de los temas sefialados, excluyendo documentos realizados en idiomas diferentes. Resultados. Se
encontraron 65 documentos de los cuales se incluyeron 31 bibliografias que cumplieron con los criterios de
seleccion propuestos. Discusion. El diagndstico actual se basa en la presencia de hiperprolactinemia (niveles
altos de prolactina en sangre), que puede estar acompafnado de otras manifestaciones como aumento de peso,
hipogonadismo, e incluso sintomas compresivos. Se confirma con una resonancia magnética de silla turca
simple y contrastada. En cuanto al tratamiento, puede ser quirurgico o farmacoldgico. Se opta por el primero
cuando el prolactinoma esta causando sintomas compresivos, y el segundo cuando aun es posible que este
disminuya su tamano. Conclusiones. El diagndstico del prolactinoma se basa en manifestaciones clinicas por
hiperprolactinemia y la resonancia magnética con gadolinio. Descartar otras causas de hiperprolactinemia es
importante. La terapia inicial son agonistas dopaminérgicos, preferentemente cabergolina, pero la extirpacién
quirurgica puede ser considerada segun el tamafio del adenoma y respuesta a farmacos.

Palabras clave: Prolactinoma, hiperprolactinemia, agonistas dopaminérgicos.

ABSTRACT

Introduction: A prolactinoma is a prolactin-producing adenoma that can be classified based on its size and
local invasion as a microadenoma or a macroadenoma. It is a common pathology that affects 50 per 100,000
people. Its pathophysiology is based on an imbalance in the function of the hypothalamic-pituitary axis.
Objective: To identify current diagnostic and therapeutic approaches in prolactin-producing pituitary adenomas.
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Method: Narrative literature review. Information from journals, books, and reports published within the last 6
years was included, focusing on the specified topics and excluding documents in different languages. Results.
A total of 65 documents were found, of which 31 met the selection criteria and were included in the review.
Discussion:The present diagnosis is based on the presence of hyperprolactinemia (elevated levels of prolactin in
the blood), which may be accompanied by other manifestations such as weight gain, hypogonadism, and even
compressive symptoms. It is confirmed through contrast-enhanced magnetic resonance imaging of the sella
turcica. As for treatment, surgical or pharmacological approaches are considered. Surgery is preferred when
the prolactinoma causes compressive symptoms, while pharmacological treatment is opted when reducing
the tumor size is still feasible. Conclusions: The diagnosis of prolactinoma is based on clinical manifestations
of hyperprolactinemia and gadolinium-enhanced magnetic resonance imaging (MRI). Excluding other causes
of hyperprolactinemia is crucial. Initial therapy consists of dopamine agonists, preferably cabergoline, though
surgical resection may be considered depending on adenoma size and response to medications.

Keywords: Prolactinoma, hyperprolactinemia, dopamine agonists.

1. Introduccion

Un prolactinoma es aquel adenoma productor
de prolactina, esta hormona polipeptidica se
sintetiza principalmente en las células lactotropas
de la adenohipdfisis, cuenta con funciones
como el regular la secrecién lactea, controlar el
crecimiento y desarrollo endocrino y metabdlico,
procesos de reproduccién e inmunorregulacién
(1). Dentro de su presentacion clinica causan
principalmente sintomas de hiperprolactinemia,
y segun la compresion mecdnica de las
estructuras locales que provoquen, pueden
alterar el campo visual (2). Los prolactinomas
son uno de los principales adenomas hipofisarios
y constituyen hasta un 50% de dichos tumores,
tomando en cuenta los estudios epidemioldgicos
sobre los adenomas hipofisarios se menciona
qgue la prevalencia es mucho mayor de lo que
se pensaba hace varios afos, la prevalencia y
recurrencia de estos es de aproximadamente
50 por cada 100.000 personas y de 3 a 5 casos
nuevos por 100.000 al afio (3,4).

Los adenomas hipofisiarios  productores
de prolactina se pueden clasificar en base
a su tamafio, diseminacion e invasidn
local, dividiéndose en dos grandes grupos:
microadenomas y macroadenomas. Entendiendo
al primer grupo como aquellas prolactinomas
que miden menos de 10 milimetros y se limitan
a la silla turca, mientras que al segundo grupo
como aquellos que miden mds de 10 milimetros
y pueden invadir otras estructuras como
el quiasma 6ptico, los senos esfenoidales y
cavernosos (5,6). Se los catalogan como tumores
funcionales que afectan a las células lactotropas
(7). Dentro de su fisiopatologia se puede
mencionar que esta afeccion se da debido a un
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desbalance o desequilibrio en la funcion del eje
hipotdlamo hipofisiario, que da como resultado
una alteracién en la secrecién de prolactina. La
hipersecrecién de esta hormona afecta varios
procesos, siendo uno de los mas importantes
la disminucién de secrecién de la hormona
liberadora de gonadotropinas, misma que se
sintetiza en el hipotadlamo. Esto ocasiona diversos
problemas que afectan de manera diferente a los
hombres y a las mujeres. En los hombres provoca
una disminucién en la liberacion de testosterona,
y en las mujeres una inhibicidn en la produccion
de estrégenos y progesterona (8).

Por otro lado, para el diagnéstico de esta
patologia ademas del cuadro clinico mencionado
el método de imagen recomendado es la
resonancia magnética de silla turca simple y con
contraste endovenoso de gadolinio, obteniendo
mayor especificidad en la identificacién de un
posible macro o microprolactinoma (9). Ademas,
es de suma importancia reconocer los objetivos
del tratamiento que consisten en la disminucidn
de la sintesis de prolactina, restauracidon de
la funcidon gonadal y disminucidn del tamafio
tumoral en el caso de los prolactinomas, los
cuales se hacen efectivos mediante el uso de los
agonistas dopaminérgicos como la cabergolina,
bromocriptina, quinagolida, los cuales se
administran por via oral, siendo la cabergolina el
medicamento de eleccién por su bajo porcentaje
de efectos adversos y facil administracion (10). La
pregunta que se planteé para el presente trabajo
de investigacidon fue "¢Cudles son los enfoques
diagndsticos y terapéuticos en adenomas
hipofisarios productores de prolactina en la
actualidad?"



ACTUALIZACION DE ENFOQUES DIAGNOSTICOS Y TERAPEUTICOS EN ADENOMAS

Volumen 14 Nimero 2 - 2023

2. Metodologia

La presente investigacidon se realizd a través de
una revision bibliografica de tipo narrativa. Para
recopilar lainformacidn se utilizaron las siguientes
bases de datos: Google Scholar, SciELO, Elsevier,
PubMed. También se incluyeron documentos de
instituciones de renombre como: Mayo clinic,
National Institutes of Health (NIH), y Biblioteca
Nacional de Medicina de Estados Unidos.
Ademas, se tomo en cuenta los libros: “Patologia
Estructural y Funcional”, “Manual Washington
de especialidades clinicas endocrinoldgicas”,
“Manual de farmacologia y terapéutica “, y “Guia
Farmacolégica”. Se utilizaron repositorios de tres
universidades: “Pontificia Universidad Catdlica
del Ecuador”, “Universidad Estatal del Sur de
Manabi”, y “Universidad de Cantabria”.

Como estrategias de busqueda se seleccionaron
las siguientes palabras claves: Prolactinoma,
hiperprolactinemia, agonistas dopaminérgicos.
Se utiliz6 el conector “AND” para conjugar
prolactinoma con hiperprolactinemia; y el
conector “not” para evitar documentos que
hablaran sobre carcinomas y tumores no
funcionales. En cuanto a los criterios de seleccion,
se incluyeron solo aquellos documentos que
tenian maximo seis afios desde su publicacién;
es decir, documentos que fueron publicados
desde el 2018 hasta el 2023, excepto los libros
“Patologia Estructural y Funcional”, y “Manual
de farmacologia y terapéutica”. Asimismo, se
incluyeron aquellos en los que sus contenidos
estuviesen relacionados con diagndstico y
tratamiento. Por otro lado, se excluyd informacion
que solo estaba disponible en otros idiomas que
no fueran espafiol o inglés.

3. Resultados

Para la presente revisidn bibliografica se
encontraron 65 documentos, entre informes,
revistas y libros, ademas de revisiones
bibliograficas narrativas acerca del tema
en cuestion. Se revisd detalladamente el
material recolectado descartandose aquellas
publicaciones que no cumplian con los criterios de
inclusion planteados: 18 se descartaron porque
la informacion hacia referencia a patologias
similares como acromegalia, 9 se descartaron
porque estaba en otros idiomas como portugués
e italiano, 7 se descartaron porque no daban
suficiente informacién sobre el tratamiento
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actualizado. De esta forma, se utilizaron un total
de 31 bibliografias que contenian la informacion
requerida y cumplian con los parametros
descritos sobre los aspectos fundamentales que
estaban a favor en la investigacion.

4. Discusion
4.1. Diagnéstico

4.1.1. Cuadro clinico

Segun Auriemma, Olarescu y
colaboradores, los prolactinomas
tienen un buen prondstico, y su

cuadro clinico varia por la presencia de
hiperprolactinemia y posibles efectos
compresivos que puede llegar a ocasionar
el adenoma, lo que generalmente resulta
en cefalea, defectos del campo visual
e hipopituitarismo (11,12). De manera
general Auriemma y sus colaboradores
mencionan que en ambos sexos los altos
niveles de prolactina producen aumento
de peso, retraso en el desarrollo puberal,
hipogonadismo, infertilidad, galactorrea y
osteopenia u osteoporosis y especifican
que en los hombres la clinica se caracteriza
por reduccion de la libido, disfuncion
eréctil y ginecomastia y que por otro
lado en las mujeres lo caracteristico es
la oligomenorrea, sequedad vaginal,
irritabilidad y depresion e incluso hacen
énfasis en la existencia del sindrome
clasico de amenorrea-galactorrea en el
sexo mujer (11).

Un estudio retrospectivo realizado en
el Departamento de Endocrinologia del
Shaukat Khanum Memorial Cancer Hospital
and Research Center (SKMCH & RC) refiere
que los sintomas mds predisponentes
en mujeres fueron irregularidades
menstruales (73,2%), dolor de cabeza
(47,9%) y galactorrea (42,3%). Mientras
que, en los hombres se presentaron
alteracion visual (80,6 %), seguida del dolor
de cabeza (75,0 %) y disfuncion eréctil (30,6
%) (13). Militello por su parte menciona
que el hipogonadismo presente en ambos
sexos a causa de hiperprolactinemia
produce efectos clinicos directos como
la disminucién de la densidad mineral
Osea con pérdida predominante de hueso
trabecular vertebral e incremento en el
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riesgo de fracturas (14).
4.1.2. Examenes de laboratorio

En el manual de Washington de
especialidades clinicas “Endocrinologia”,
Fukuhara y sus colaboradores y Shimon
orientan a que el examen de laboratorio
de predileccién en el prolactinoma es
la determinacién de niveles altos de
prolactina, y se asocia a infertilidad
en el 7 % al 20 % de las mujeres y en el
2 % al 4 % de los hombres (15). Leca y
sus colaboradores refieren que para
determinar los niveles de prolactina se
utilice el analisis inmunorradiométrico,
en el cual suele presentarse el “efecto de
gancho” principalmente en pacientes con
concentraciones de prolactina normales
o levemente elevadas, en dicho efecto
aparecen anticuerpos saturados con
grandes cantidades de prolactina que
conduce a una falsa hipoprolactinemia,
por lo que suele realizarse adicionalmente
una determinacion adicional de Ia
prolactina en suero diluido en el cual, si la
muestra diluida indica una concentracion
mayor, se establece el diagndstico
hiperprolactinemia (16).

Después de realizar el diagndstico de
hiperprolactinemia los estudios de
laboratorio siguientes deben incluir:
¢ Determinacion de hormona estimulante
de la tiroides (TSH) para evaluar la
funcidn hipofisaria.
* Perfil metabdlico completo para excluir
anomalias renales y hepaticas.
¢ Una prueba de embarazo en las mujeres
premenopdusicas.

Concentraciones séricas de factor de
crecimiento insulinico de tipo 1 (IGF-1)
Cortisol de las 8:00 h, hormona
adenocorticotrépica o corticotropina

Hormona luteinizante (LH) y hormona
foliculo estimulante (FSH)

¢ Testosterona (5).

4.1.3. Examenes de imagen

Warrick y Ruilova con sus colaboradores
mencionan que la prueba de eleccidon
para la deteccién de prolactinomas es la
resonancia magnética debido a que evalla
lesiones hipofisarias con mayor eficacia
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(17,18). Esta prueba se realiza cuando hay
exceso de la hormona prolactina donde se
excluyen las causas secundarias o a su vez
cuando presentan sintomas como cefalea.

En el articulo publicado por Murillo
recomienda que el estudio imagenoldgico
se enfoque en T1 y T2 después de aplicar
contraste de gadolinio (19). Ademas,
Arteaga, Henao y Fukujara acotan que el
estudio proporciona detalles anatdmicos
mas concisos como el tamafio del
tumor para identificar si se esta ante
un hallazgo de microprolactinoma
<1 cm, macroprolactinoma > 1 cm o
un prolactinoma gigante > 4 cm, asi
también, las relaciones con las estructuras
adyacentes (quiasma O6ptico y senos
cavernosos) (20,21).

4.2. Diagnéstico diferencial

Al identificar una hiperprolactinemia se debe
excluir la causa desencadenante la cual puede ser
patoldgica, farmacoldgica o a su vez fisioldgica,
por esto se recomienda realizar pruebas de
funcién renal, hepatica e incluir perfil tiroideo si
el cuadro clinico del paciente lo requiere.

Para Venkatesh y Rajini Kanth se deben considerar
algunos estudios complementarios en los cuales
se puedan descartar patologias especificas como
el sindrome de ovario poliquistico y en algunos
casos de mujeres con cuadros de amenorrea e
hiperprolactinemia es indispensable descartar un
embarazo (22,23).

También, se debe tener en cuenta los niveles
de prolactina dado que si estos se encuentran
alterados se debe buscar las causas que lo estd
provocando, en las cuales se incluyen: farmacos
(fenotiazinas, haloperidol, metoclopramida,
metildopa, reserpina, verapamilo, antidepresivos
triciclicos, abuso crénico de opiaceos y cocaina)
o la presencia de adenomas tanto hipofisarios
como hipotaldmicos (24).

Al encontrar un macroprolactihnoma se
recomienda analizar los ejes hipofisarios y el
factor de crecimiento insulinico de tipo 1 (IGF-
1) el cual ayuda a descartar posibles tumores
cosecretores de la hormona de crecimiento.
Ademas, se debe mencionar que se denomina
idiopatica cuando no se establece la causa que
produce la hiperprolactinemia (24).
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4.3. Tratamiento

El objetivo principal del tratamiento en
los adenomas hipofisiarios productores de
prolactina se basa principalmente en evitar su
crecimiento, prevenir o revertir la compresion
local y conservar la funcién trofica de la
glandula (25). Varios estudios confirman que
el tratamiento de primera linea para tratar
los adenomas hipofisiarios productores de
prolactina son los analogos de dopamina; y en
casos especificos, se puede optar por cirugia
(26). La investigadora Lépez sefiala que el 90%
de los casos solo requeriran de tratamiento
farmacoldgico, sin necesidad de intervenciones
mas invasivas (27).

4.3.1. Farmacoloégico

Dentro de los analogos de dopamina se
mencionan principalmente dos farmacos:
bromocriptina y cabergolina. En el articulo
publicado porRuivolaysuscolaboradores,y
en la tesis escrita por Fuentes, se menciona
que la cabergolina tiene un efecto mucho
mejor en los pacientes, ademas de
presentarse menos efectos adversos. Por
otro lado, en el articulo realizado por Inder
y Jang se afiade también a la quinagolida,
y se afirma ademas que la cabergolina es
superior a estos otros dos farmacos sobre
todo debido a que muchos adenomas
son resistentes a ambos, y agregan que
la bromocriptina actualmente es poco
utilizada, salvo en el caso de algunos
médicos que siguen recomendando su uso
para mujeres que quieran embarazarse.
En este mismo articulo se menciona un
gran estudio realizado por Calao y sus
colaboradores en el afio 2000, donde
aseveran que los pacientes que padecen
de adenomas hipofisiarios productores de
prolactina resistentes han presentado falla
terapéutica con el uso de bromocriptina
y quinagolida, y ha requerido de dosis
mas elevadas de cabergolina para su
tratamiento, en comparacion con los
pacientes que fueron tratados por primera
vez con cabergolina.

A continuacién, en el Anexo 1 se presenta
unatabla resumen con los datos principales
del tratamiento recomendado de los tres
farmacos sefialados anteriormente (28,29).
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4.3.2. Tratamiento Quirurgico

La cirugia es considerada el tratamiento
de segunda linea para los adenomas
hipofisiarios productores de prolactina,
siendo la técnica mas utilizada la reseccion
transesfenoidal transnasal (30). La cirugia
via transnasal se la entiende como “un
tipo de cirugia en la que se introducen
instrumentos (endoscopio, curetas) a
través de las narinas o fosas nasales y el
seno esfenoidal para acceder a la hipofisis
y extraer tumores presentes en la glandula
o cerca de ella”. Los autores Lopez y Rojas
y sus colaboradores concuerdan en que es
esencial que el neurocirujano encargado
de la operacién tenga experiencia y se
encuentre en un servicio de salud que
contenga todo lo necesario para realizar
la intervencion quirlrgica, caso contrario
habra mas recidiva y complicaciones.

La autora Fuentes en su investigacidon
indica que la cirugia esta reservada para
aquellos pacientes que no logran regular
los valores de prolactina aun con dosis
maximas de los farmacos senalados, que
muestren sintomas y signos de compresion
0 que presenten apoplejia sintomatica.
Esta afirmacion se comprueba también en
el articulo de Ruilova y sus colaboradores.
En el articulo elaborado por Inder y Jang
se agregan las siguientes indicaciones:
pacientes que no toleran el tratamiento
con andlogos de dopamina, rinorraquia,
lesiones quisticas, y para obtener
confirmacidn diagndstica.

Las complicaciones mas comunes en esta
operacion son:

e Dafios en la vasculatura principal,

incluyendo las arterias carétidas
internas y las arterias cerebrales
anteriores.

Disminucidon de la agudeza visual o
ceguera, ya sea por hemorragias,
desvascularizacidn del quiasma 6ptico
o por lesion en el aparato ocular.
Hipopituitarismo transitorio
permanente.

Fistula de liquido cefalorraquideo, que
aumenta las posibilidades de padecer:
meningitis, hemorragia intracraneal,
neumoencéfalo.

Epistaxis.

(0]
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¢ Diabetes insipida.
e Muerte (31).

5. Conclusiones

El diagndstico del prolactinoma en la actualidad
consideralasmanifestacionesclinicasocasionadas
por la hiperprolactinemia y posibles efectos
compresivos que puede ocasionar el adenoma,
confirmandose con la resonancia magnética de
silla turca simple y con contraste endovenoso de
gadolinio. Es importante descartar otras causas
de hiperprolactinemia ya sea por procesos
fisioldgicos, patoldgicos o farmacoldgicos.

La primera opcion terapéutica son los agonistas
dopaminérgicos, prefiriéndose el uso de
cabergolina por su eficacia, seguridad y mayor
vida media plasmatica. Se debe considerar
extirpacién quirdrgica dependiendo el tamano
del adenoma, la respuesta a los farmacos y
lesiones acompafantes que puedan existir.
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RESUMEN

Introduccion: La hiperémesis gravidica es un trastorno del embarazo caracterizado por nauseas y vomitos
intensos y persistentes, que pueden llevar a la deshidratacién, desequilibrios electroliticos y pérdida de peso
significativa y puede tener un impacto negativo en la salud materna y fetal. Objetivo: proporcionar una sintesis
actualizada y exhaustiva de la literatura disponible para un manejo adecuado. Metodologia: sSe establecio
la pregunta PICO “¢En pacientes embarazadas con hiperémesis gravidica (P), cudl es la eficacia de diferentes
tratamientos (I) en comparacién con un placebo o tratamiento estandar (C) para reducir los sintomas y
mejorar los resultados del embarazo(0)?”, que ayudd a delimitar el tema para la bisqueda bibliografica. Se
utilizé bases de datos especializadas como PubMed, Scopus, UpToDate y DynaMed. Resultados: Se obtuvieron
3640 articulos, de los cuales se descartan 3605 por no estar dentro de los criterios de inclusion y se utilizan 35
articulos para la elaboracion de esta investigacion. Discusion. El diagndstico se basa en los sintomas clinicos,
como vémitos intensos que causan deshidratacion y pérdida de peso superior al 5% del peso corporal previo
al embarazo. El manejo de esta condicion implica cambios en la dieta, terapia nutricional, medicamentos y, en
casos graves, hospitalizacién. Conclusiones. el manejo de la hiperémesis gravidica requiere una combinacion
de estrategias, que incluyen la rehidratacién, la correccidén de desequilibrios nutricionales y electroliticos, el
control de los sintomas con medicamentos y el apoyo emocional.

Palabras clave: hiperémesis gravidica, vomitos, embarazo.

ABSTRACT

Hintroduction: Hyperemesis gravidarum is a pregnancy disorder characterized by severe and persistent nausea
and vomiting, which can lead to dehydration, electrolyte imbalances, significant weight loss, and have a negative
impact on maternal and fetal health. Objective: To provide an updated comprehensive synthesis of the available
literature for proper management. Methodology: The PICO question "In pregnant patients with hyperemesis
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gravidarum (P), what is the efficacy of different treatments (I) compared to placebo or standard treatment (C)
in reducing symptoms and improving pregnancy outcomes (0)?" established to guide the literature search.
Specialized databases such as PubMed, Scopus, UpToDate, and DynaMed were used. Results: A total of 3640
articles were obtained, and 3605 were excluded based on the inclusion criteria. Thirty-five articles were used
for this research. Discussion: The diagnosis is based on clinical symptoms, such as severe vomiting leading to
dehydration and weight loss exceeding 5% of pre-pregnancy body weight. The management of this condition
involves dietary changes, nutritional therapy, medications, and, in severe cases, hospitalization. Conclusions: The
management of hyperemesis gravidarum requires a combination of strategies, including rehydration, correction
of nutritional and electrolyte imbalances, symptom control with medications, and emotional support, as well.

Key words: hyperemesis gravidarum, vomiting, pregnancy.

1. Introduccion

Las ndauseas, con o sin vomitos, son habituales
en las primeras etapas del embarazo y pueden
ser consideradas parte de la fisiologia normal
del primer trimestre, afectan aproximadamente
al 70 al 85 % de las gestantes. A pesar de que
se habla cominmente de "nauseas matutinas",
los sintomas pueden presentarse en cualquier
momento del dia o de la noche y afectar
considerablemente la calidad de vida de la mujer
embarazada y su familia, especialmente si son
persistentes o si son intensos (1-3).

La hiperémesis gravidica, caracterizada por
vomitos intensos que causan hipovolemia vy
pérdida de peso superior al 5% del peso corporal
previo al embarazo, es poco comun y representa
el extremo mds severo del espectro de sintomas.
Los sintomas suelen desaparecer a mediados
del embarazo, sin importar su severidad o la
necesidad de tratamiento (1).

El manejo de pacientes con nduseas y vémitos
durante el embarazo (NVP) se basa en la
gravedad de los sintomas, el efecto en su salud
y bienestar, y la seguridad del tratamiento para
la madre y el feto. Las opciones de tratamiento
varian y pueden incluir medidas conservadoras
(ajustes en la dieta y estilo de vida), medicacion y
hospitalizacion para recibir liquidos parenterales
y terapia en casos de hipovolemia o hiperémesis
gravidica no controlada con tratamiento
ambulatorio. La alimentacién enteral o
parenteral podria ser necesaria para quienes
experimentan pérdida de peso constante a pesar
de estas intervenciones, aunque esto es poco
frecuente. Los sintomas graves pueden afectar
negativamente el funcionamiento diario, generar
ansiedad y depresién, interferir en el rendimiento
laboral y llevar a algunas pacientes a contemplar

74

la interrupcién del embarazo o evitar un futuro
embarazo (1,2).

El objetivo pararealizar este articulo de revision es
proporcionar unasintesis actualizada y exhaustiva
de la literatura disponible sobre este tema,
incluyendo aspectos como su epidemiologia,
etiologia, sintomas, diagndstico, tratamiento vy
prevencion. Al llevar a cabo esta revision, se busca
mejorar el conocimiento y la comprensiéon de la
hiperémesis gravidica entre profesionales de la
salud, investigadores y pacientes, lo que a su vez
puede conducir a una mejor atencién y manejo
de las mujeres embarazadas que presentan esta
patologia.

También se puede identificar areas donde se
necesita mas investigacion, destacar las mejores
practicas basadas en la evidencia y proporcionar
recomendaciones para el cuidado clinico.
Ademas contribuir a la identificacién de brechas
en el conocimiento y promover el desarrollo de
nuevas estrategias de tratamiento y prevencion,
mejorando asi la calidad de vida de las mujeres
embarazadas afectadas y sus familias.

La pregunta clinica que nos ayudd a encontrar
la evidencia cientifica para este trabajo
investigativo fue “(En pacientes embarazadas
con hiperémesis gravidica (P), cudl es la eficacia
de diferentes tratamientos (I) en comparacion
con un placebo o tratamiento estandar (C) para
reducir los sintomas y mejorar los resultados del
embarazo(0)?”

2. Metodologia

Se determind la pregunta PICO que ayudd en la
busqueda de informacién en la cual la poblacién
(P) son las gestantes con hiperémesis gravidica;
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la eficacia de diferentes tratamientos es la
intervencién (I); la comparacién con un placebo
o tratamiento estdndar es la comparacion (C); y
la reduccién de los sintomas y la mejora de los
resultados del embarazo es el resultado (O). Por
lo tanto, la pregunta clinica utilizada fue: “¢En
pacientes embarazadas con hiperémesis gravidica
(P), cudl es la eficacia de diferentes tratamientos
(1) en comparacion con un placebo o tratamiento
estandar (C) para reducir los sintomas y mejorar
los resultados del embarazo(0)?”, para la
elaboracion de este articulo de revisién.

Para encontrar la bibliografia, se utilizd6 una
metodologia de busqueda sistematica de la
literatura cientifica en el mes de abril y mayo del
2023. Este proceso incluyé los siguientes pasos:

1. Definicién de la pregunta de investigacién: se
establecid la pregunta PICO para el articulo
de revision sobre hiperémesis gravidica,
gue ayudé a delimitar el tema y los criterios
de inclusion y exclusién para la busqueda

bibliografica.

Busqueda de literatura: se utilizd una
estrategia de busqueda bibliografica
en bases de datos especializadas como
PubMed, Scopus, UpToDate y DynaMed.
Se emplearon palabras clave y términos de
busqueda como "hyperemesis gravidarum",
"nausea and vomiting of pregnancy",
"treatment”, "management", "pregnancy
complications", entre otros, para obtener las
referencias mas relevantes y actualizadas.

Seleccion de estudios: se realizaron
selecciones sistematicas de los estudios
identificados por la estrategia de busqueda
para determinar cudles se ajustaban
a los criterios de inclusién y exclusién
establecidos.

Evaluacién de calidad: se evalué la calidad de
los estudios seleccionados para garantizar
que fueran relevantes, actualizados vy
confiables.

Extraccién de datos: se extrajeron los datos
relevantes de cada estudio seleccionado,
incluyendo informacion sobre la poblacidn,
las intervenciones, los resultados y las
conclusiones.

Analisis y sintesis: se analizd y sintetizd
la informacién obtenida de los estudios
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seleccionados para responder a la pregunta
de investigacidn y proporcionar una vision
general de los hallazgos relevantes y
actualizados sobre el tema de hiperémesis
gravidica.

Presentacion de resultados: se presentaron
los resultados de la busqueda bibliografica
y la metodologia utilizada para obtener las
referencias bibliograficas en un formato claro y
coherente.

Los criterios de inclusidon que se utilizaron para
seleccionar las referencias bibliograficas fueron
los siguientes:

1. Publicaciones de los ultimos cinco afios
(desde 2018 hasta la actualidad) para

asegurar la actualidad de la informacion.

Publicaciones en idioma inglés o espafol,
para abarcar los idiomas mas utilizados en la
literatura cientifica.

Publicaciones que tengan disponible texto
completo y que abordan el tema especifico
de hiperémesis gravidica, lo que significa
gue deben contener informacién relevante
para la revision del tema.

Estos criterios de inclusién permitieron
seleccionar las referencias bibliograficas mas
relevantes y actualizadas relacionadas con el
tema de hiperémesis gravidica.

Los criterios de exclusion fueron:

1. Articulos publicados de mas de cinco afios
2. Idioma diferente al inglés o al espaiol y
3. Que el texto completo no sea accesible.

Se investigd en diferentes bases de datos como
PubMed, Scopus, UpToDate y DynaMed

En la busqueda de informacién se utilizd los
términos MeSH Hyperemesis Gravidarum,
gue se obtuvieron de las palabras en espafiol
Hiperémesis gravidica que se consultaron en la
pagina de descriptores de ciencias de la salud
https://decs2020.bvsalud.org/cgi-bin/wxis1660.
exe/decsserver/

Como términos MeSH en la busqueda de
PubMed se utilizé “Hyperemesis Gravidarum” OR
"hyperemesis" AND "pregnancy".
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En la busqueda en Scopus se utilizé los términos
"hyperemesis gravidarum" OR "hyperemesis"
AND "pregnancy"

En la busqueda de la base de datos de UpToDate
su utilizoé las palabras Hyperemesis Gravidarum.

Para la busqueda en DynaMed se utilizé
Hyperemesis Gravidarum.

En la elaboracidn de este articulo de revisién se
leyé el titulo y el resumen de todos los articulos

3. Resultados

Para la busqueda en la base de datos de PubMed
se utilizd el términos MeSH "hyperemesis
gravidarum" OR "hyperemesis" AND "pregnancy";
se obtuvieron 125 resultados. Se aplicd filtros:
ensayo controlado aleatorizado, metaanalisis,
revision sistematica del 2018 al 2023, de acceso
abierto y se obtienen 19 resultados que se
utilizaron para esta revision.

Para la busqueda en Scopus se utilizé los
términos MeSH ""hyperemesis gravidarum" OR
"hyperemesis" AND "pregnancy". Se encontrd
3297 documentos, se aplicéd filtros afio 2018-
2023, area tematica profesiones de la salud, en
idioma inglés o espafiol, de acceso abierto y se
encuentrd 6 articulos que se utilizaron en esta
revision.

En la base de datos de DynaMed se utilizé
los términos Hyperemesis Gravidarum. Se
obtuvieron 68 resultados, se descartaron 68
gue no tienen relacidn con la investigacion y se
utilizan 2 articulos para esta revision.

Para la busqueda en la base de datos de
UpToDate se utilizd los términos Hyperemesis
Gravidarum. Se obtiene 150 resultados, de los
cuales se descartan 143 por no corresponder a
los criterios de inclusidn y se utilizaron 7 para esta
revisién; ademas de un enlace para descarga de
un articulo el Colegio Americano de Ginecologia
y Obstetricia.

Para realizar esta revision se obtuvieron 3640
articulos, de los cuales se descartaron 3605 por
no estar dentro de los criterios de inclusién y se
obtienen 35 articulos, cientificos en el proceso de
elaboracion de esta investigacion.

4. Discusion

de las
nauseas

Aproximadamente el 80%
gestantes  experimentan

mujeres
durante
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el embarazo y aproximadamente el 50% se
acompafa de vomitos (4,5), La sintomatologia
suelen iniciarse alededor de la quinta y sexta
semana de embarazo, alcanzan su pico maximo
en torno a las nueve semanas, y habitualmente
se desaparecen entre las semanas 16 y 20. No
obstante, en el 15 al 20 % de los casos los sintomas
pueden prolongarse hasta el tercer trimestre,
mientras que en el 5 % pueden persistir hasta el
momento del parto (1). Estos problemas no solo
puede afectar la calidad de vida de una mujer, sino
gue también tiene un impacto significativo en los
costos de atencion médica y el tiempo de trabajo
perdido (6,7); y cuando se presentan sintomas
intensos puede comprometer la hemodinamia de
la gestante y ser una de las causas frecuentes de
hospitalizacion, sobre todo en el primery segundo
trimestre; a esta complicacién se la conoce
como hiperemesis gravidica (HG), el tiempo
promedio de internacidon segun los estudios
analizados es de aproximadamente cinco dias
(8-10). La hiperémesis gravidica puede provocar
pérdida de peso, deshidratacién y desequilibrio
hidroelectrolitico (11-13), que puede llevar
a deplecién de volumen vascular, junto con
cetonuria y cetonemia, debido a los vomitos
continuos e incontrolables que pueden llevar a
una inanicion durante el embarazo (8). Ademas,
puede haber una deficiencia de micronutrientes
y, en casos raros, encefalopatia de Wernicke. La
HG tiene un impacto negativo en la calidad de
vida de las mujeres embarazadas (8,14-16).

En un estudio prospectivo con casi 800 pacientes
seguidas desde el inico del embarazo, el 57%
reportd nduseas y el 27% experimentd nauseas
y vomitos a las 8 semanas de gestacién. Otro
estudio, que empled la escala de puntuacion PUQE
(Cuantificacién Unica de Emesis del Embarazo)
gue toma en cuenta la duracidon de las nduseas
en las ultimas 12 horas, el nimero de episodios
de vomitos en las ultimas 12 horas y el numero
de episodios de arcadas secas en las Ultimas 12
horas y dependiendo de su puntuacidn se indica
diferente grado de severidad de los sintomas;
mostré que el 88% manifestd algin grado de
sintomas: 29.4% presentd sintomas leves, 52.2%
sintomas moderados y 6.4% sintomas severos.
No obstante, una revisidon sistematica sefiald
que solo entre el 0.3 y 3.0% de los embarazos
experimentaron sintomas graves. La variabilidad
puede deberse, en parte, a diferencias étnicasy a
distintas definiciones de la enfermedad (1,6).
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Laapariciéndelasnduseasyvomitos esunaspecto
relevante en casi todas las mujeres afectadas, los
sintomas de nauseas y vomitos del embarazo se
presentan antes de la semana 9 de gestacién. Si
una paciente comienza a experimentar nauseas y
vémitos después de la semana 9 de gestacion, es
importante tener en cuenta otras condiciones al
realizar el diagndstico diferencial. Es importante
investigar antecedentes de enfermedades
cronicas relacionadas con nduseas y vomitos
previos al embarazo (por ejemplo, célculos
biliares o gastroparesia diabética) (6).

En el diagndstico diferencial, se debe explorar (6):

Condiciones  gastrointestinales, como
enfermedades del tracto biliar, enfermedad
de Ulcera péptica, gastroenteritis, hepatitis,
gastroparesia, acalasia, obstruccion
intestinal, pancreatitis y apendicitis.

Condiciones del tracto genitourinario,
como pielonefritis, calculos renales,
uremia, leiomioma uterino degenerativo,
torsidn ovarica.

. Condiciones metabdlicas, como
hipertiroidismo, cetoacidosis diabética,
enfermedad de Addison, porfiria,

hiperparatiroidismo.

Trastornos neurolégicos, como migrafas,
pseudotumor cerebral, tumores del
sistema  nervioso central, lesiones
vestibulares, hipofisitis linfocitica.

Condiciones realcionadas con el embarazo,
como preeclampsia, higado graso del
embarazo.

Dentro de los factores de riego para la
presentacidn de esta afectacién se menciona que
las mujeres que fuera de la etapa del embarazo
experimentan nauseas y vomitos relacionados
con la administracién de medicamentos a
base de estrégenos, mareos por movimiento
o migrafias tienen mas posibilidades de sufrir
nauseas y vomitos durante el embarazo.
Las superdegustadoras también presentan
un mayor riesgo, mientras que aquellas con
anosmia aparentan tener un riesgo menor.
Otros factores de riesgo incluyen embarazos
multiples, antecedente de hiperemesis gravidica
en embarazos anteriores, mola hidatiforme, no
haber tomado suplementos multivitaminicos
antes de las seis semanas de gestacidon o antes
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de la concepcidn, reflujo gastroesofagico y otros
problemas gastrointestinales (17); los factores
genéticos también parecen jugar un papel
importante. Diversos estudios mostraron un
riesgo significativamente mayor de hiperémesis
gravidica en pacientes cuyas hermanas o
madres sufrieron este problema médico, y en
pacientes con ciertas condiciones genéticamente
determinadas (1).

La patogenia de las nduseas y los vémitos
en el embarazo es multifactorial y aun no se
comprende completamente. Se han propuesto
varias teorias, incluyendo cambios hormonales,
motilidad gastrointestinal anormal, presencia
del Helicobacter pylori, factores genéticos vy
deficienciasnutricionales, entre otros. Loscambios
hormonales, especialmente los niveles elevados
de estrégeno y gonadotropina coriénica humana,
pueden desempeiiar un papel importante en la
patogenia de estos trastornos. Los estudios han
encontrado una asociacion entre la infeccidon por
H. pyloriy la hiperémesis gravidica y las nduseas y
vomitos durante embarazo en algunas pacientes.
Los factores genéticos también pueden influir en
la susceptibilidad a estos sintomas. Un estudio
reciente ha identificado una asociacion entre los
genes GDF15 e IGFBP7 y la hiperémesis gravidica,
lo que puede ser un area de investigacién
prometedora. En general, se necesita mas
investigacion para comprender completamente
la patogenia de las nduseas y los vomitos del
embarazo.(1)

El diagndstico de nausea y vomito del embarazo
se establece cuando hay presencia de estos
sintomas relacionados con el embarazo, sin otros
indicios de patologias.

En la hiperémesis gravidica es considerada el
extremo mds grave del espectro, los criterios
comunes para el diagndstico son los vomitos
persistentes acompanados de una pérdida de
peso superior al 5% del peso corporal previo al
embarazo y la cetonuria no relacionada con otras
causas. Alternativamente, se puede diagnosticar
cuando los vomitos relacionados con el embarazo
ocurren mas de tres veces al dia con una pérdida
de peso superior a 3 kg (6,2 libras) o el 5% del
peso corporal y cetonuria (18,19). Ademas, se
propusieron cuatro criterios simplificados para la
hiperémesis gravidica, que incluyen la intensidad
de las nduseas y vémitos, la imposibilidad de
comer y beber normalmente, la limitacién en
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las actividades diarias y el inicio de los sintomas
antes de las 16 semanas de edad gestacional.
Los pacientes con hiperémesis gravidica pueden
presentar hipotensidn ortostatica, anomalias
de laboratorio y signos clinicos de hipovolemia
a consecuencia de la deshidratacion (20-23).
Ademas, pueden desarrollar hipersalivacién o
ptialismo, lo que complica aln mas su manejo.
Por lo general, estos pacientes requieren
hospitalizacion para estabilizacién y tratamiento
farmacoldgico (1,24).

En la evaluacién inicial de pacientes gestantes
con nauseas y vomitos persistentes, se incluyen
medidas como la medicion del peso, toma
de la presién arterial y frecuencia cardiaca,
confirmacidon de viabilidad fetal y realizacion
de una ecografia obstétrica para determinar el
numero de fetos o la presencia de un embarazo
molar. Ademds, se realizan pruebas de laboratorio
para evaluar la gravedad de la enfermedad, el
estado metabdlicoy paraidentificar o excluir otros
diagndsticos que puedan explicar los sintomas
y guiar la terapia de reemplazo. Las pruebas
de laboratorio basicas incluyen la medicién de
electrolitos séricos, cetonas en orina y densidad
urinaria, y se pueden solicitar pruebas adicionales
segun los factores especificos del paciente, como
la gravedad de la enfermedad y los signos vy
sintomas asociados que incluyen un hemograma
completo, creatinina sérica, nitrogeno ureico
pruebas de funcién hepatica, pruebas de funcién
tiroidea, amilasa, lipasa, niveles de fdsforo, calcio
y magnesio. Ademads, se puede realizar la prueba
de antigenos en heces para H. pylori (1,25). Hasta
el momento no hay un biomarcador que permita
diagnosticar la Hiperémesis Gravidica (HG) o
anticipar su apariciéon o grado de severidad en
una mujer embarazada (26).

Manejo

En el manejo de las pacientes con nduseas
y voémitos del embarazo, los objetivos del
tratamiento son evaluar la gravedad de la
enfermedad, corregir cualquier desequilibrio
hidroelectrolitico y cetonuria que pudiera
presentarse que se acompafia generalmente
con sintomatologia clinica de hipovolemia,
reducir los sintomas y mejorar la calidad de
vida, prevenir complicaciones graves asociadas
con vomitos persistentes y pérdida de liquidos,
como deficiencias vitaminicas (por ejemplo,
encefalopatia de Wernicke) y pérdida de peso
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extrema, minimizar los efectos del tratamiento
farmacoldgico en el feto en desarrollo y realizar
intervenciones tempranas para prevenir la
progresion a una enfermedad grave como la
hiperémesis gravidica (2).

Cuando los pacientes experimentan nduseas
como sintoma principal, el enfoque inicial del
tratamiento consiste en brindar asesoramiento
sobre cambios en la dieta y estilo de vida, tales
como evitar los desencadenantes. Se recomienda
como terapias iniciales el uso de jengibre y/o
piridoxina o la combinacion de doxilamina vy
piridoxina si los sintomas no mejoran (2).

Frecuentemente se recomiendan cambios en la
dieta para aliviar las nauseas y vomitos durante el
embarazo, tales como comer comidas pequeias
y frecuentes, evitar ciertos alimentos como los
muy condimentados, picantes, acidos, grasosos,
muy dulces, o con olores fuertes y en cambio
se recomienda consumir alimentos blandos,
bajos en fibra o secos, y refrigerios y comidas
con alto contenido de proteinas. También se
sugiere comer galletas al despertar, antes de
levantarse de la cama, y que chupen caramelos
de menta para reducir las nduseas posprandiales.
Que coman antes o tan pronto como sientan
hambre para evitar tener el estdmago vacio que
frecuentemente se asocia con mayor riesgo de
nauseas y volitos en el embarazo; que consuman
comidas vy refrigerios lentamente y en pequeias
cantidades cada una o dos horas y que descubran
qué alimentos toleran mejor. Si los sintomas de
las pacientes estan relacionados con el retraso
en el vaciamiento géstrico, se sugiere que sigan
una dieta que contenga sdlidos y liquidos bajos
en grasas, ya que estos alimentos se vacian con
mayor facilidad en el estémago. Sin embargo,
aun no se sabe en qué medida el retraso del
vaciado gastrico pueden explicar los sintomas en
pacientes con nauseas y vomitos del embarazo
(2,3).

Se recomienda que los pacientes tomen liquidos
al menos 30 minutos antes o después de consumir
alimentos sdlidos para minimizar la sensacion de
plenitud. Los liquidos frios, claros, carbonatados
o acidos, como la limonada o las paletas heladas,
son mejor tolerados en pequefias cantidades,
y algunos pacientes pueden encontrar util el
uso de pajillas o tazas pequefas. También se ha
observado que los liquidos aromaticos, como el
limdn, la menta o el té de menta, pueden reducir
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las nduseas en algunas pacientes (2).

Serecomienda evitar los factores desencadenantes
ambientales, junto con cambios en la dieta.
Estos factores pueden incluir habitaciones
congestionadas, olores fuertes, calor, humedad,
ruido y movimiento visual o fisico. Acostarse
poco después de comer y acostarse sobre el lado
izquierdo también pueden agravar los sintomas
porque retrasa el vaciado gastrico. Los alimentos
sélidos frios se toleran mejor que los alimentos
sélidos calientes, y cepillarse los dientes después
de una comida, escupir saliva y enjuagarse la
boca con frecuencia también puede ser util. Los
suplementos que contienen hierro deben evitarse
debido a que pueden causar irritacién gastrica
y nduseas. Tomar vitaminas prenatales antes
de acostarse con un refrigerio, especialmente
masticables, puede ser Util, y si se suspenden, se
recomienda un suplemento que contenga acido
félico de 400 a 800 mcg diarios sobre todo durante
el primer trimestre (2,3)

Con relacién al uso del jengibre se recomienda a
las pacientes con nauseas consumir alimentos que
contengan jengibre como té, piruletas, alimentos
o bebidas que contengan raiz o jarabe de jengibre.
Las dosis de 0.5 a 2.5 gramos por via oral durante
24 horas parecen ser seguras. Los estudios han
demostrado que el jengibre puede mejorar las
nauseas, pero no se ha encontrado una reduccién
significativa de los vomitos en el metaanalis de
ensayos clinicos aleatorios publicado en enero del
2022 que incluyeron a mas de 1000 participantes
(27,28).

La monoterapia con piridoxina (vitamina B6) es
un tratamiento inicial comuUn para las nduseas
durante el embarazo. La dosis recomendada
es de 10 a 25 mg por via oral cada seis a ocho
horas, con una dosis maxima diaria de 100 mg
para embarazadas. Se ha informado neuropatia
sensorial con la ingesta crénica de dosis superiores
a 500 mg/dia, pero dosis acumulativas de hasta
500 mg/dia parecen ser seguras. Los datos sobre
la seguridad fetal en dosis altas son limitados
pero tranquilizadores. Revisiones sistematicas de
ensayos clinicos aleatorizados concluyen que la
piridoxina mejora las nauseas leves a moderadas,
pero no reduce significativamente los vomitos. El
mecanismo del efecto terapéutico no se conoce
completamente, pero se han propuesto varias
hipotesis, incluida la prevencién/tratamiento
de la deficiencia de vitamina B6, propiedades

79

HIPEREMESIS GRAVIDICA NUEVAS EVIDENCIAS

antieméticas intrinsecas y/o sinergia con las
propiedades antieméticas de los antihistaminicos.
No existe una correlacion comprobada entre los
niveles maternos de vitamina B6 y la incidencia
o gravedad de las nauseas durante el embarazo
(2,29).

La combinacion  doxilamina-piridoxina  es
recomendada como tratamiento para las nduseas
durante el embarazo cuando la piridoxina sola no
es suficiente. Se recomienda comenzar con dos
tabletas de liberacidon prolongada de 10 mg de
doxilamina y 10 mg de piridoxina por via oral a la
hora de acostarse, y la dosis puede aumentarse
a cuatro tabletas por dia segln sea necesario,
administrando 2 tabletas a la hora de acostarse
y una tableta a media mafiana y otra tableta
a media tarde si fuera necesario. Un ensayo
aleatorizado controlado con placebo encontré que
la preparacion combinada fue bien tolerada y no
se asocid con eventos adversos (2).

Las acupresion en el punto P6 que se localiza cerca
de la mufieca, en el antebrazo en la cara palmar, a
tres dedos proximal al pliegue de la muiieca, entre
los dos tendones mds prominentes en el centro del
antebrazo el palmaris longus y flexor carpi radialis
es una intervencidon autoadministrada popular
para las nauseas y los vémitos al principio del
embarazo. Sin embargo, una revision sistematica
de ensayos aleatorizados no encontrd que fueran
significativamente mas eficaces que el placebo.
La acupresion y la acupuntura no se han asociado
con ningun efecto adverso sobre el resultado del
embarazo y pueden ayudar a algunas pacientes,
incluso si se trata de un efecto placebo. La hipnosis
ha demostrado ser util en algunos pacientes, pero
la mayoria de los otros enfoques de medicina
alternativa no han sido estudiados rigurosamente
en cuanto a eficacia o seguridad y deben evitarse
(2,30).

Para aquellas pacientes que estan experimentando
vomitos perono presentansignosdedeshidratacion
o hipovolemia (como fatiga, mareo, sed, aumento
de la frecuencia cardiaca, oliguria o anuria), es
probable que sus resultados de laboratorio, como
el nitrégeno ureico, los electrolitos y el equilibrio
acido-base, estén dentro de los valores normales o
cercanos a ellos. En estos casos, se puede discutir
la posibilidad de realizar cambios en la dieta y
evitar alimentos que puedan provocar los vémitos.
Ademads, se puede considerar el uso de una
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combinacién de doxilamina y piridoxina en lugar
de solo piridoxina como tratamiento (2).

Si la combinacién de doxilamina y piridoxina
no funciona para tratar los vomitos, se pueden
usar antihistaminicos como una segunda opcion.
Algunos antihistaminicos anti H1, como el
dimenhidrinato, la meclizina y la difenhidramina,
han sido estudiados y se ha demostrado que

reducen significativamente las nauseas vy
los vomitos relacionados con el embarazo.
Los antihistaminicos funcionan inhibiendo

directamente la histamina en el receptor H1 y
disminuyendo la estimulacién del centro del
vomito. Los efectos secundarios comunes de los
antihistaminicos incluyen sedacién, boca seca,
mareos y estrefliimiento (3).

El dimenhidrinato se puede tomar por via oral
en dosis de 25 a 50 mg cada cuatro a seis horas,
seglin sea necesario. Si es necesario, se puede
administrar por via intravenosa en dosis de 50 mg
durante 20 minutos o por via rectal en dosis de 50
mg cada cuatro a seis horas. La dosis diaria total
no debe exceder los 300 mg. Si se estd tomando
doxilamina, la dosis total diaria de dimenhidrinato
no debe superar los 200 mg. Los datos de
seguridad disponibles generalmente aseguran que
no es un teratégeno. La difenhidramina se puede
administrar en dosis de 25 a 50 mg por via oral cada
cuatro a seis horas, segln sea necesario. También
se puede administrar por via intravenosa en dosis
de 10 a 50 mg cada cuatro a seis horas (2,3,6).

Cuando a pesar de doxilamina y piridoxina,
y la asociacién con los antihistaminicos anti
H1 persisten las nauseas y vémitos se puede
afadir un antagonista de la dopamina como la
metoclopramida que se administra en dosis de 5
a 10 mg por via oral (VO), por via intavenosa (IV) o
por via intramuscular (IM) cada seis a ocho horas,
idealmente, se debe tomar antes de las comidas y
antes de acostarse (3,13).

En un analisis combinado de seis estudios de
cohorte que evaluaron mas de 33 000 exposiciones
a metoclopramida durante el primer trimestre
del embarazo y mas de 373 000 controles no
expuestos, no se encontré un aumento significativo
en el riesgo de anomalias congénitas graves en los
bebés expuestos (OR 1,14, intervalo de confianza
del 95%: 0,93-1,38) (2).

Si persiste las nauseas y vomitos a pesar de
la medicaciéon prescrita, se puede afiadir un
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antagonista de la serotonina como el Ondansetron.
Segun la informacion disponible, el uso temprano
de ondansetrén durante el embarazo no parece
estar asociado con un riesgo significativo de
malformaciones congénitas. No obstante, es
posible que exista un pequefio aumento absoluto
en el riesgo de malformaciones cardiovasculares,
especialmente defectos en el tabique y paladar
hendido. El aumento absoluto en el riesgo
por encima del valor inicial para los defectos
orofaciales puede ser tan solo del 0.03%, y para
los defectos del tabique ventricular, puede ser
del 0.3%. La dosis de ondansetrén de 4 mg se
puede administrar por via oral o intravenosa en
una inyeccion en bolo cada ocho horas segln sea
necesario. En caso de ser necesario, la dosis puede
aumentarse, aunque estd limitada a un maximo de
<8 mg/dosis (31-33).

Los medicamentos reductores del dcido gastrico se
utilizan como terapia complementaria para tratar
la acidez estomacal, el reflujo gastroesofagico
y las nduseas y vOmitos posprandiales. La
combinacién de farmacos reductores de acido
(como antiacidos, bloqueadores H2 e inhibidores
de la bomba de protones) con terapia antiemética
ha demostrado mejorar significativamente los
sintomas y el bienestar en estas pacientes. En
mujeres embarazadas, se prefieren los antiacidos
qgue contienen aluminio o calcio debido a su
seguridad, evitando aquellos con bismuto o
bicarbonato que pueden tener efectos adversos
en el feto o recién nacido. Se ha estudiado mas el
uso de antagonistas de los receptores H2, como la
cimetidina y la ranitidina, en mujeres embarazadas
debido a su perfil de seguridad favorable. Sin
embargo, en 2020, se retiraron del mercado los
productos de ranitidina debido a la presencia
de N-nitrosodimetilamina (NDMA), un probable
carcindogeno humano en algunos productos de
ranitidina (2).

En cuanto a los inhibidores de la bomba de
protones (IBP), se dispone de menos experiencia
en su uso en la gestacién, aunque probablemente
sean seguros durante el embarazo, se recomienda
el uso de omeprazol 20 mg via oral (VO) cada
dia, lansoprazol 30 mg por via intravenosa (IV)
o VO cada dia, pantoprazol 40 mg VO cada dia
o esomeprazol 40 mg por VO o IV cada dia para
mujeres embarazadas que presentan sintomas de
reflujo gastroesofagico y no han experimentado
alivio con los antagonistas de los receptores
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H2. La seguridad de estos farmacos durante el
embarazo hasido examinada en diversos estudios.
Un metanalisis que engloba siete estudios de
observacién no detecté diferencias significativas
en el riesgo de anomalias congénitas importantes,
abortos espontaneos o partos prematuros entre
las 1530 mujeres que estuvieron expuestas a los
IBP durante su embarazo (34).

Hiperemesis con hipovolemia

Se debe evaluar a las pacientes que presentan
nauseas y vOmitos continuos para verificar
su volemia y estado metabdlico y orientar
el tratamiento de reposicion de liquidos y
medicamentoso. La mayoria de las pacientes
reacciona positivamente a la hidratacién por via
intravenosa y a un corto periodo de descanso
intestinal. La hipovolemia sucede cuando la
cantidad de liquidos perdidos supera a la ingerida
y frecuentemente se relaciona con alteraciones
electroliticas, cansancio, vértigo y debilidad.
Para corregir la hipovolemia, se recomienda
administar hasta 2 litros de lactato de Ringer
por via intravenosa durante un periodo de tres a
cinco horas, complementado con los electrolitos
y vitaminas adecuadas. Tras la terapia inicial
de reposicion de fluidos con lactato de Ringer,
se recomienda para las pacientes con niveles
normales de potasio una solucién de dextrosa
al 5% en solucion salina al 0.45% con 20 mEq
de cloruro de potasio a un ritmo de 150 ml/
hora. Se ajusta la velocidad de infusiéon para
asegurar una diuresis de al menos 100 ml/hora.
Es recomendable abstenerse de usar dextrosa en
el fluido de reemplazo inicial por la posibilidad
tedrica de desencadenar la encefalopatia de
Wernicke al suministrar dextrosa en una condicidn
de deficiencia de tiamina. La administracion de
dextrosa se pospone hasta que la paciente haya
recibido tiamina en su fluido de reemplazo inicial.
Si la paciente sufre de vOmitos constantes, es
esencial reponer las vitaminas, en particular la
tiamina y minerales que pueden estar agotados.
Se recomienda suplementos de tiamina (vitamina
B1) administrando 100 mg por via intravenosa
junto con los fluidos de reemplazo iniciales y
otros 100 mg diarios durante los siguientes dos
o tres dias. Es crucial la administracidon precoz
de tiamina para evitar una rara complicacion
materna, la encefalopatia de Wernicke (2).

La hipomagnesemia es una causa frecuente
de hipocalcemia. Inicialmente, se corrige la
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deficiencia de magnesio administrando 2 g (16
mEq) de sulfato de magnesio como soluciéon al
10% en un lapso de 10 a 20 minutos, seguido
de 1 g (8 mEq) en 100 ml de liquido por hora. Se
continua la reposicién de magnesio si el nivel de
magnesio en sangre es inferior a 0.8 mEq/L (1
mg/dL o 0.4 mmol/L). Una vez que los niveles
de magnesio en sangre se han restablecido, se
revisa de nuevo el nivel de calcio. Si el calcio en
sangre sigue siendo bajo, se administra de 1 a
2 g de gluconato de calcio en 50 ml de solucién
de dextrosa al 5% durante un periodo de 10 a 20
minutos (2).

Tras un corto periodo de descanso intestinal, se
puede retomar una dieta destinada a reducir
las nduseas y los vomitos. Normalmente, se
recomienda una dieta que incluye platanos,
arroz, compota de manzana y tostadas y luego
se progresa en la dieta segun lo que la paciente
pueda tolerar. Mantener un consumo regular de
proteinas es esencial para ayudar a prevenir las
nauseas (2).

Para las pacientes con vomitos constantes, son
necesarias las vias de administracion que no
sean orales. Se inicia con ondansetrén de 4 a
8 mg por via IV cada ocho horas después de
hospitalizar al paciente para la terapia de fluidos
por via intravenosa. Una vez que el paciente se
ha estabilizado, se interrumpe el ondansetrén.
Segun las recomendaciones del Colegio
Americano de Ginecologia y Obstetricia (ACOG),
se debe considerar la relacién riesgo-beneficio
para aquellas pacientes con menos de 10
semanas de gestacidn, debido a la controversia
sobre el riesgo potencial de un pequefio aumento
en las anomalias congénitas. Como alternativa al
ondansetrén, se puede utilizar dimenhidrinato
50 mg por via IV cada cuatro a seis horas y
metoclopramida de 5 a 10 mg por via IV cada
ocho horas (2,6).

El ACOG recomienda que se considere la
realizacién de pruebas para detectar la infeccién
por Helicobacter pylori en pacientes que no
responden al tratamiento convencional. H. pylori
puede provocar nduseas y vomitos severos
durante el embarazo, incluso la hiperémesis
gravidica. Por ende, si es necesario, se debe
contemplar el tratamiento de H. pylori durante
la gestacion, utilizando medicamentos que se
han demostrado buena seguridad para erradicar
H. pylori durante el embarazo, particularmente
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después de las 14 semanas, como claritromicina,
amoxicilina y metronidazol (2,6,35).

En casos de sintomas que no responden al
tratamiento, se puede afadir un ciclo corto de
glucocorticoides, teniendo en cuenta el riesgo
de efectos secundarios maternos y la eficacia
incierta. No se comprende bien el mecanismo
de accién. El uso de glucocorticoides se ha
vinculado con un riesgo ligeramente mayor de
paladar hendido cuando se administran antes
de las 10 semanas de gestacidn; sin embargo,
esta asociacién sigue siendo motivo de debate
y no ha sido confirmada en estudios recientes.
Una dosis efectiva es la metilprednisolona 16
mg por via intravenosa cada 8 horas durante 48
a 72 horas. Una alternativa es la hidrocortisona
100 mg por via intravenosa dos veces al dia. Los
glucocorticoides pueden ser suspendidos de
manera abrupta si no hay respuestay reducirse de
forma gradual durante dos semanas en pacientes
gue experimentan alivio de los sintomas. El uso
de glucocorticoides puede causar hiperglucemia;
por lo tanto, los niveles de glucosa en sangre
deben ser monitoreados. Tras el tratamiento
intravenoso, se recomienda un régimen de
reduccién progresiva de prednisona oral: se
comienza con 40 mg de prednisona VO al dia
durante un dia, seguido de 20 mg al dia durante
tres dias, luego 10 mg al dia durante tres dias, y
finalmente 5 mg al dia durante siete dias. Este
esquema puede repetirse hasta tres veces en un
lapso de seis semanas (2).

Los pacientes que no logran aliviar sus sintomas
a pesar de todas las intervenciones médicas
y no médicas, pueden necesitar recurrir a
la alimentacién por sonda (enteral) o a la
nutriciéon parenteral y liquidos intravenosos
por el tiempo que sea requerido. Proporcionar
soporte nutricional durante las primeras etapas
del embarazo puede disminuir la probabilidad
de complicaciones en etapas mas avanzadas
del embarazo, las cuales estdan comunmente
asociadas con la hiperemesis gravidica (2,6).

Se aconseja a todas las mujeres en edad
reproductiva que tomen diariamente un
multivitaminico con 4cido félico al menos un
mes antes de intentar concebir; esto disminuye
el riesgo de defectos congénitos, especialmente
los del tubo neural, y puede ayudar a reducir la
frecuencia y la intensidad de las nauseas y los
vomitos durante el embarazo. Los beneficios de
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las multivitaminas probablemente se derivan
de la mejora general del estado nutricional y
el metabolismo. Ademas, se ha relacionado la
acidez gastrica y el reflujo gastro esofdgico con
una mayor severidad de las nduseas y los vémitos
durante el embarazo, lo que sugiere que tratar
estos trastornos antes del embarazo podria
prevenir o minimizar la gravedad de los sintomas
(2,34).

5. Conclusiones

La hiperémesis gravidica es una complicacion del
embarazo caracterizada por nduseas y vomitos
severos que pueden conducir a la deshidratacidony
pérdida de peso. Si bien la gestién de esta afeccién
puede variar dependiendo de la gravedad de los
sintomas y las necesidades individuales de cada
paciente, algunas conclusiones generales sobre
su manejo son las siguientes:

1. Atencion temprana: Es fundamental
identificar y tratar la hiperémesis gravidica
lo mas pronto posible para minimizar sus
efectos adversos tanto en la madre como
en el feto.

Hidratacion y nutricion: El manejo inicial a
menudoimplicalarehidrataciénintravenosa
y la correccion de las anormalidades
electroliticas vy nutricionales. Los
suplementos vitaminicos, especialmente
la vitamina B6 y la doxilamina, pueden ser
efectivos para controlar las nauseas y los
vomitos.

Uso de medicamentos: Los medicamentos
antieméticos pueden ser Utiles para
controlar los sintomas. Algunos de
los medicamentos mas comunmente
utilizados incluyen la metoclopramida, el
ondansetrén y dimenhidrinato.

Apoyo emocional: La  hiperémesis
gravidica puede ser una experiencia
emocionalmente desafiante. Por lo
tanto, el apoyo emocional y psicolégico
es una parte esencial del manejo de esta
condicién.

Monitoreo continuo: Las pacientes
con hiperémesis gravidica requieren un
seguimiento regular para evaluar su estado
nutricional y la salud del feto.

Planificacion individualizada: Cada
caso de hiperémesis gravidica es Unico
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y el tratamiento debe adaptarse a las
necesidades especificas de cada paciente.
En casos severos, puede ser necesario la
hospitalizacion o incluso la alimentacion
parenteral total (alimentacidn a través de
una vena) si la alimentacion oral o enteral
(a través del tubo digestivo) no es posible.

El manejo de la hiperémesis gravidica implica
una combinacion de rehidratacién, correccion de
las anormalidades nutricionales y electroliticas,
control de los sintomas con medicamentos y
apoyo emocional. Un monitoreo regular y una
planificacién de tratamiento individualizada son
esenciales para garantizar el mejor resultado
posible para la madre y el feto.
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RESUMEN

Introduccidn: El hipotiroidismo subclinico es la elevacién de la hormona estimulante de la tiroides ante valores
de Tiroxina Libre normales. Actualmente ha adquirido gran relevancia por las complicaciones materno-fetales
que produce y las repercusiones intelectuales en los nifios y niflas nacidos de madres con hipotiroidismo
subclinico. Objetivo: proporcionar conocimientos del hipotiroidismo subclinico en mujeres embarazadas a partir
de la recopilacion y sintesis de informacidn cientifica actualizada obtenida de revisiones bibliograficas que sean
comprensibles para la poblacién en general, fortaleciendo el aprendizaje en estudiantes del drea de la salud.
Método: se realizé un estudio narrativo para el caso de la busqueda bibliografica, ademas de la recoleccidn de
datos a partir de historias clinicas del servicio de Ginecologia en el Hospital General Riobamba en el periodo
enero 2020 - diciembre 2021. Resultados: a través una busqueda de la literatura cientifica acerca del tema se
encontraron 40 fuentes bibliograficas que luego de un minucioso proceso de cribado y seleccion se redujeron a
30, sumada la informacion obtenida a través de las historias clinicas que cumplan las condiciones de investigacion.
Discusion: El presente articulo abarca una revision de los aspectos clinicos, diagndsticos y complicaciones del
hipotiroidismo subclinico en el embarazo. Conclusidén: el cribado temprano de la funcion tiroidea permite
detectar a las gestantes con alguna disfuncién, en este caso el hipotiroidismo subclinico, que las predisponga a
complicaciones en el embarazo, e iniciar las medidas de prevencidn, vigilancia y tratamiento oportunos..

Palabras clave: subclinical hypothyroidism, thyroid dysfunction, pregnancy.

ABSTRACT

Introduction: Subclinical hypothyroidism is the elevation of thyroid-stimulating hormone in the presence of
normal Free Thyroxine values. Currently, it has acquired great relevance due to the maternal-fetal complications
it produces and the intellectual repercussions in children born from mothers with subclinical hypothyroidism.
Objective: provide knowledge of subclinical hypothyroidism in pregnant women from the collection and
synthesis of updated scientific information obtained at the bibliographic reviews that are understandable for the
general population, strengthening learning in students in the health area. Method: a narrative study was carried
out for the case of the bibliographic search, in addition to data collection from medical records of the Gynecology
service at the Riobamba General Hospital in the period January 2020-December 2021. Results: through a search
of the scientific literature on the subject, 40 bibliographic sources were found, which after a thorough screening
and selection process were reduced to 30, adding the information obtained through the medical records that
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meet the research conditions. Discussion: This article covers a review of the clinical aspects, diagnoses, and
complications of subclinical hypothyroidism in pregnancy. Conclusion: early screening of thyroid function
makes it possible to detect pregnant women with some dysfunction, in this case, subclinical hypothyroidism,
which predisposes them to pregnancy complications, and to initiate appropriate prevention, surveillance, and

treatment measures.

Keywords: subclinical hypothyroidism, thyroid dysfunction, pregnancy.

1. Introduccion

El embarazo conlleva cambios fisioldgicos,
siendo la alteracién de la funcién tiroidea la mas
frecuente. Se conoce que las hormonas tiroideas
maternas juegan un papel importante en el
desarrollo materno-fetal, debido a que, durante
el primer trimestre, la tiroides fetal es incapaz de
elaborar sus propios productos, lo que conduce
a una mayor dependencia de hormonas tiroideas
maternas durante el embarazo. El hipotiroidismo
subclinico gestacional se define como niveles de
concentracién elevada de hormona estimulante
de la tiroides (TSH) con valores normales de
tiroxina (T4) &2,

Las mujeres embarazadas con hipotiroidismo
subclinico no tratado tienen un riesgo 3 veces
mayor de presentar complicaciones gestacionales
como es el aborto espontaneo, ruptura prematura
de las membranas, hipertensidn gestacional, bajo
peso al nacer, desprendimiento de la placenta y
muerte fetal. Las guias actuales recomiendan
tanto el uso de levotiroxina como el control de
la tiroides durante cada trimestre del embarazo.

La prevalencia del hipotiroidismo subclinico a
nivel mundial es de alrededor del 2 al 5% &%, En
Europa representa el 14% de los casos, mientras
que en Estados Unidos afecta al 15% de todos
los embarazos ® 9, En México se reportd que la
patologia tiroidea es la alteracidon endocrina mas
frecuente en mujeres embarazadas donde el
21.1% corresponde al hipotiroidismo subclinico.
Por el contrario, en Argentina se reportd que la
prevalencia del hipotiroidismo es del 0.3 al 0.5%
guesumandoal subclinico estos valores ascienden
hasta 2 a 3%. En Ecuador, en un estudio que se
realizé en el Hospital General Isidro Ayora de Loja
durante el periodo 2015-2018 se encontré que el
0.57% de mujeres embarazadas que acudieron
fueron diagnosticadas con hipotiroidismo, de los
cuales el 0.48% tenian hipotiroidismo clinico y
solo el 0.09% el subclinico ":#.

Si bien la prevalencia de hipotiroidismo subclinico
en mujeres embarazadas en el pais no es alta,

88

esto no significa que no sea un problema de salud
publica, ya que la mayoria de los casos no son
diagnosticados, lo cual motiva a la realizacién de
la presente investigacion que tiene el objetivo de
proporcionar conocimientos del hipotiroidismo
subclinico en mujeres embarazadas a partir de la
recopilaciéon y sintesis de informacion cientifica
actualizada obtenida de revisiones bibliograficas
que sean comprensibles para la poblacién
en general, fortaleciendo el aprendizaje en
estudiantes del area de la salud.

El dosaje temprano de la funcidn tiroidea permite
en gestantes detectar alguna disfuncién, en
nuestro caso el hipotiroidismo subclinico.

2. Metodologia

Se realizd una revision narrativa de tipo
bibliografica sobre el tema de Hipotiroidismo
subclinico gestacional del servicio de Ginecologia
en el Hospital General Riobamba en el periodo
enero 2020- diciembre 2021. Las fuentes
de informacién empleadas en el presente
trabajo han sido adquiridas de bases de datos
y bibliotecas virtuales como Elsevier, Scielo,
Redalyc, OvidSalud, Pubmed, Google académicoy
El libro entre enero de 2018 hasta mayo de 2023;
mediante el uso de palabras claves referentes a
hipotiroidismo subclinico, disfuncién tiroidea,
gestacion.

La presente investigacidn se basa en estudios
observacionales, ensayos controlados aleatorios
y de cohorte prospectivo de 30 referencias
obtenidas de articulos y revistas cientificas,
revisiones bibliograficas, ensayos clinicos, guias
de manejo clinico, con publicaciones actualizadas
en idioma espafiol e inglés. Las publicaciones
incompletas, no originales, sin actualizacién
y que no se relacionaban con el tema fueron
descartadas.

Las referencias y bibliografia de las fuentes de
consulta fueron generadas mediante Zootero,
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usando las normas Vancouver, y cumpliendo con
la guia de autor de la revista CSSN de la Escuela
Superior Politécnica de Chimborazo 2019.

Criterios de seleccién y elegibilidad del estudio

Los criterios de inclusién comprendian las

siguientes condiciones:

1) Articulos que se publicaron en espafiol e inglésy
eran estudios de cohortes clinicos elegibles entre
enero de 2018 hasta mayo de 2023 y los estados
de publicacidon pueden usarse con paginas web,
archivos web, vinculos web.

2) Estudios necesarios para proporcionar el rango
de referencia normal de TSHy Tiroxina Libre (FT4).

Los criterios de exclusion incluyeron:

1) Publicaciones incompletas, sin actualizacion
Yy que no se relacionaban con el tema fueron
descartadas.

El riesgo de sesgo del estudio fue de moderado,
debido a las limitaciones en la representatividad
de las muestras del estudio.

3. Resultados

Para la presente revision bibliografica se realizd
una busqueda de la literatura cientifica acerca
del tema y se encontraron 40 resultados. Luego
de un minucioso proceso de cribado y seleccion,
se redujeron a 30 por ser publicaciones
incompletas, sin actualizacion y que no se
relacionaban con el tema.

Durante el embarazo, las pruebas de laboratorio
de funcién tiroidea deben interpretarse con
respecto a la edad gestacional.

Las gestantes tratadas con Levotiroxina (LT4)
necesitan una estrecha vigilancia de sus niveles
séricos de TSH para evitar un tratamiento
excesivo o insuficiente.

No hay estudios sobre si iniciar LT4 en mujeres
con formas leves de hipofuncién tiroidea
gestacional.

Las mujeres que no reciben tratamiento deben
ser objeto de estudio y de seguimiento para
garantizar que el tratamiento se inicie de
inmediato si la insuficiencia tiroidea progresa.

Se necesitan estudios adicionales para
comprender los efectos del inicio de LT4 en la
gestacién temprana y determinar las estrategias
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para la deteccion de la funcion tiroidea durante
el embarazo.

4. Discusion
4.1. Fisiologia de la tiroides en el embarazo

Durante el embarazo la TSH sufre una serie de
modificaciones reversibles, debido a un aumento
de las demandas metabdlicas, después del parto
la TSH vuelve a la normalidad. El cambio mds
notable es el aumento de la globulina fijadora
de tiroxina (TBG), durante el primer trimestre, el
incremento se mantiene durante los siguientes
semestres y disminuye poco después del parto.
Este cambio ocurre por los niveles elevados de
estrégenos maternos y por una disminucion
del aclaramiento hepdtico de la TBG por una
sialilacién inducida por los estrégenos ©.

El aumento de la TBG da como resultado niveles
elevados de triyodotironina (T3) y tiroxina total
(T4 total) debido a un aumento en la sintesis
de la hormona tiroidea materna. El aumento
de la sintesis de la hormona tiroidea materna
ocurria también por el aumento de la velocidad
del aclaramiento renal del yoduro, debido al
incremento de la tasa de filtracion glomerular
materna. Los valores de T4 y T3, aumentan un
30-50% en el embarazo, sus valores de referencia
se calculan en el segundo y tercer trimestre

multiplicando por 1.5 los de la poblacién general
(10)

La gestacién genera una demanda de hormona
tiroidea, lo que lleva a un incremento hasta
de un 50% en la produccion de tiroxina, con
el fin de mantener el estado eutiroideo, lo
cual solo puede ser logrado en condiciones de
suficiencia de yodo y ausencia de un proceso
autoinmune tiroideo ¥,

4.2. Hipotiroidismo subclinico en el embarazo

4.2.1. Definicion

El hipotiroidismo subclinico se define como un
nivel de TSH sérica elevada en presencia de
un nivel de T4 libre normal. El hipotiroidismo
subclinico es poco probable que progrese a
hipotiroidismo clinico durante el embarazo en
mujeres por lo demas sanas. A pesar de ello,
a este grupo de gestantes se les realizard un
perfil tiroideo (TSH y T4L) en cada trimestre
para descartar la progresién a hipotiroidismo
clinico 1213
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Tabla 1. Valores de referencia de hormonas tiroideas y TSH en

embarazo (9

Trimestres de embarazo Valores de referencia de TSH

Primer trimestre 0.1-2.5 mU/L
Segundo trimestre 0.2-3 mU/L
Tercer trimestre 0.3-3-3.5 mU/L

4.2.2. Cuadro clinico

La clinica del hipotiroidismo subclinico
es inespecifica en comparacion con el
hipertiroidismo. Por lo general las gestantes son
asintomaticas, pero parte de las pacientes en un
25% al 50% refieren sintomas inespecificos como:
Aumento de peso inapropiado

Retardo de los reflejos tendinosos
Intolerancia al frio

Estrefiimiento

Fatiga

Somnolencia

Astenia

Dislipidemia

Depresion

Sin embargo, no hay certeza de una asociacién
real entre el cuadro clinico y una hipofuncién
tiroidea. Ante la falta de especificidad y un
inicio insidioso pueden atribuir los sintomas al
envejecimiento, menopausia, enfermedades de
Parkinson, demencia %7,

4.2.3. Diagnostico

El diagndstico de esta enfermedad se realiza con
la medicion de la TSH, ya que es un marcador muy
sensible de la funcidn tiroidea. Los niveles normales
de TSH en una persona sana son de 1 a 4 mlU/L,
valores superiores a este nivel con valores de T4
libre normal son el parametro de diagndstico de
hipotiroidismo subclinico (18).

Durante el embarazo los criterios para el diagnéstico
de hipotiroidismo subclinico dependen del
trimestre de gestacion, se confirma el diagndstico
con la elevacion de TSH en presencia de normalidad
de la concentracién de tiroxina libre.

Tabla 2. Valores de referencia para el diagndstico de hipotiroidismo
subclinico gestacional.

Hipotiroidismo subclinico gestacional

Se establece un limite superior de
2.5 piu / ml de la TSH con niveles
normales de T3y T4 libre

Se establecen valores de 3 piu / ml
de TSH con una T3y T4 libre

Primer trimestre

Segundo y tercer
trimestre

El origen autoinmune se confirma al medir los anticuerpos TPO y
tiroglobulina (TG)? .
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La TSH debe medirse al principio del embarazo
(antes de la novena semana) y si esta elevada
hay que medir también T4L y Anticuerpos
Antiperoxidasa Tiroidea (Ac AntiTPO). De esta
manera se puede definir si se trata de un
hipotiroidismo subclinico o franco e identificar
la hipotiroxinemia aislada o el hipotiroidismo
central. Si la TSH estd alta y los Ac AntiTPO
son negativos, se debe medir Anticuerpos
Antitiroglobulina (Tg Ab) y hacer una ecografia
tiroidea fetal 9,

Los anticuerpos TgAb y Ac AntiTPO suelen estar
presentes en el 2-17% de las embarazadas. Se
considera que el yodo ingerido en la dieta estd en
relacién con la positividad de estos anticuerpos
durante el embarazo demostrando la relaciéon
existente entre el yodo urinario y los anticuerpos
en el embarazo ®* 2V, La positividad de los
anticuerpos antitiroideos refleja:

Mayor susceptibilidad de la glandula
para sufrir patologia tiroidea, debido a
una tiroides mas vulnerable y propensa a
desarrollar tiroiditis autoinmune que puede
conducir al desarrollo de hipotiroidismo o
hipertiroidismo

Peor prondstico reproductivo, desde
infertilidad, y abortos recurrentes hasta
complicaciones obstétricas 2.

4.2.4. Complicaciones: efectos materno fetales

Las hormonas tiroideas poseen un papel
fundamental para el correcto desarrollo cerebral,
crecimiento embrionario y su maduracién ésea.
Si los niveles de estas hormonas en la mujer
embarazada no son los adecuados, repercutirdn
en los procesos relacionados con ellas en todas
las fases de la vida del feto, ademas de tener
otras repercusiones, tanto en el feto, como en
la madre, siendo algunos de estos: hipertensién
en el embarazo, diabetes gestacional, mayor
probabilidad de cesarea, desprendimiento
prematuro de la placenta, pérdida gestacional,
parto pretérmino, preeclampsia, bajo peso al
nacer (2324,

En las primeras semanas de embarazo, el feto
requiere la hormona tiroidea solamente de la
madre, en el caso del hipotiroidismo subclinico
los niveles de TSH estardn disminuidos en la
madre de tal manera que el desarrollo del feto se
puede ver afectado de diferentes formas.
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Dentro de las complicaciones mas frecuentes se
detallan: abortos, parto prematuro, preeclampsia
y en consecuencia compromete la vida del feto
y la madre. Asociado también al desarrollo
de diabetes mellitus gestacional como otras
alteraciones enddcrinas (2,

Finalmente, varias investigaciones y estudios
refieren haber demostrado que los nifios y nifias
nacidos de madres con hipotiroidismo, tanto
clinico como subclinico, presentan afectaciones
en el coeficiente intelectual, retardo motor, de
lenguaje y problemas de atencién > 29,

4.2.5. Tratamiento

El tratamiento del hipotiroidismo subclinico en la
mujer embarazada posee grandes beneficiosos,
pues existe evidencias que demuestran que el
tratamiento con levotiroxina en la gestacidn
mejora los resultados obstétricos. Por tanto,
la TSH debe determinarse en aquellas mujeres
embarazadas que presenten una historia personal
o familiar de tiroidopatias, signos o sintomas
compatibles con hipotiroidismo o bocio, diabetes
mellitus tipo 1 o historia de enfermedades
autoinmunes o anticuerpos antitiroideos
positivos 12,

Ademads, la Asociacion Americana de Tiroides
(ATA)ylaAsociacion Americanade Endocrindlogos
(AACE) recomiendan tratar con mayor cuidado los
casos con anticuerpos TgAb y Ac AntiTPO, debido
al aumento de las complicaciones de la gestacion
en estas pacientes 728,

El objetivo del tratamiento es normalizar la
TSH sérica dentro del rango especifico de
cada trimestre de edad gestacional.

En las gestantes recién diagnosticadas de
hipotiroidismo subclinico se recomienda
una dosis inicial de levotiroxina de 1.2
mcg/kg/dia.

Si la mujer fue diagnosticada de
hipotiroidismo antes del embarazo, se
recomienda un ajuste preconcepcional de
la dosis de levotiroxina que mantenga la
TSH < de 2.5 mU/L.

Las mujeres diagnosticadas de
hipotiroidismo subclinico en la gestacion
deben hacerse un control a 6-12 meses
tras el parto (29).

Por otro lado, algunos autores aconsejan aplicar
la dosis de levotiroxina de acuerdo al peso de
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las pacientes, es decir 1ug/kg/dia. o segun
la concentracién de TSH en el momento del
diagnéstico:

25pg/dia si la concentracién de TSH es
4-8muUl/ml

50ug/dia si TSH es 8-12mul/ml

75ug/dia si TSH es mayor de 12muUl/ml.

Se ha comprobado que una dosis fija de 50ug de
tiroxinaengestantes con hipotiroidismo subclinico
permite mantener una concentracion de TSH
entre 3.0 - 4.5 mUIl/ml en aproximadamente el
80% de las mujeres, independientemente de su
peso y su concentracion inicial de TSH ©9,

5] |. Conclusiones

El hipotiroidismo subclinico es la elevacién
de la hormona estimulante de la tiroides
ante una fracciéon libre de L-tiroxina (T4)
normal, constituyendo uno de los trastornos
endocrinolégicos mas comunes durante el
embarazo que presenta consecuencias para
el desarrollo del feto, por lo que requiere un
diagndstico oportuno y con un tratamiento
de calidad para evitar posibles trastornos del
desarrollo o complicaciones para la madre o
su hijo. Sin embargo, la falta de diagndstico o
de tratamiento durante las primeras fases de la
gestacién puede implicar graves consecuencias
como un pobre desarrollo cognitivo vy
psicomotor. Por tal razén, es recomendable en
el embarazo aplicar el tratamiento con tiroxina
en aquellas gestantes en las que se detecte un
hipotiroidismo subclinico o en las que estén
planificando un embarazo si presentan niveles
de TSH superiores a 2.5 mU/L, con el objetivo
de reducir las pérdidas fetales y los partos
pretérmino.
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RESUMEN

La embolia pulmonar aguda (EP) es la oclusion de arterias pulmonares por trombos que se originan en otra
parte, tipicamente en las grandes venas de las piernas o la pelvis, es una forma de tromboembolismo venoso
(TEV), que es frecuente y, en ocasiones, mortal.

La presentacion clinica suele ser variable e inespecifica como disnea, dolor tordcico pleuritico, mareos, sincope,
paro cardiorrespiratorio, taquipnea, taquicardia, hipotension.

El diagndstico es con mayor frecuencia con la angiotomografia computarizada (angioTC), y a veces es necesaria
la gammagrafia de ventilacion/perfusion.

El diagndstico y tratamiento tempranos son esenciales para disminuir la mortalidad, el manejo inicial ante la
sospecha es el soporte hemodindmico y ventilatorio, e inicio de la anticoagulacidn, las alternativas terapéuticas
definitivas incluyen la trombdlisis, embolectomia, pero debe de individualizarse la decisidn a cada caso.
Presentamos en caso de una femenina de 75 afios con antecedente de Cistopexia, intercurre con Hemorragia
Digestiva Alta y con requerimiento de hemoderivados, realizan Endoscopia Digestiva Alta encontrando ulcera
en Bulbo Duodenal FORREST IB- 1IB mas clipaje hemostatico de la misma posteriormente presenta taquipnea,
taquicardia. La Angio TC de Torax evidencio trombo de 25mm en la rama del Iébulo inferior derecho, trombo
de 27 mm en la rama ascendente del lado derecho, trombos milimétricos de 5 mm 6 mm y 10 mm en la arteria
pulmonar izquierday ramas descendente izquierdo.

Por tal motivo esta revisidn trata sobre la importancia de la sospecha del mismo con una correcta anamnesis y la
instauracion lo antes posible del tratamiento ante su sospecha.

Palabras clave: tromboembolia pulmonar, cistopexia, hemorragia diagestiva alta, anticoagulacion .

ABSTRACT

Acute pulmonary embolism (PE) is the occlusion of the pulmonary arteries by thrombi originating elsewhere,
typically in the large veins of the legs or pelvis, is a form of venous thromboembolism (VTE), which is common
and, in sometimes deadly.

The clinical presentation is usually variable and non-specific such as dyspnea, pleuritic chest pain, dizziness,
syncope, cardiorespiratory arrest, tachypnoea, tachycardia, hypotension.

Diagnosis is most often with computed tomography angiography (CT angiography), and ventilation/perfusion
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scintigraphy is sometimes necessary.

Early diagnosis and treatment are essential to reduce mortality, initial management in case of suspicion is
hemodynamic and ventilatory support and initiation of anticoagulation, definitive therapeutic alternatives
include thrombolysis and embolectomy, but the decision must be individualized for each case.

It is presented in the case of a 75-year-old female with a history of Cystopexy, intercurrent with Upper Digestive
Bleeding and requiring blood products, they performed an Upper Digestive Endoscopy found an ulcer in the
FORREST IB-IIB Duodenal Bulb plus hemostatic clipping of the same, later presenting tachypnea, tachycardia. The
CT angiography of the chest showed a 25mm thrombus in the right lower lobe branch, a 27mm thrombus in the
ascending branch on the right side, and millimeter thrombi of 5mm, 6mm, 10mm in the left pulmonary artery,
and left descending branches.

For this reason, this review deals with the importance of suspecting it with a correct anamnesis and the
establishment of treatment as soon as possible in case of suspicion.

Keywords: pulmonary thromboembolism, cystopexy, upper gastrointestinal bleeding, anticoagulation.

1. Introduccion

La embolia pulmonar (EP) es una entidad del sistema nervioso central. Cabe destacar la
clinicopatolégica que se desencadena como importancia de realizar una adecuada profilaxis
consecuencia del enclavamiento y obstruccién  para minimizar el riesgo de TEP 2

en las arterias pulmonares de un trombo
desarrollado in situ o desprendido del sistema
venoso del resto del organismo, cabe destacar
que se trata de una entidad potencialmente
mortal @7

La sintomatologia del TEP varia desde
pequeios sintomas hasta shock o inestabilidad
hemodindmica, dependiendo de la gravedad de
la enfermedad. 2

La repercusion hemodindmica dependera
de la magnitud de la obstruccion, del estado
cardiopulmonar previo del paciente.

El30% de los pacientes que sufren TEP fallecen, es
la tercera patologia cardiovascular mas frecuente

después del infarto agudo de miocardio y el
accidente cerebrovascular. 21 La mortalidad esta asociado a la presencia de

disfuncién del ventriculo derecho (VD) y colapso

La incidencia de embolia pulmonar (EP) es mayor circulatorio ?

en los hombres que en las mujeres (56 frente a 48
por 100 000, respectivamente) La evaluacién de los pacientes con sospecha

de Embolia Pulmonar debe ser eficiente para
que los pacientes puedan ser diagnosticados
y administrados la terapia rdpidamente para
reducir la morbilidad y mortalidad.

La incidencia aumenta con el aumento de la
edad, especialmente en las mujeres, la EP tiene
una incidencia de >500 por 100 000 después de
los 75 afios. 2223

La herramienta de oro para diagnosticar o excluir
el TEP es la angiografia pulmonar, aunque se
pueden utilizar otras herramientas como el
ecocardiograma, angio TAC, en la analitica son
aumento del pro BNP y/o troponina. 2

El uso de estatinas, el ejercicio regular y un
indice de masa corporal bajo pueden reducir
la incidencia de EP, en Estados Unidos, la EP
representa aproximadamente 100 000 muertes/
afio, en Europa, representa 300.000 muertes/
afio. Otro estudio informé una mortalidad de 30  El tratamiento estandar, es la anticoagulacién
diasy 1afio del 4y el 13%, y una tasa de letalidad combinada con heparina, se recomienda la
que aumenté con el aumento de la edad. 29 fibrinolisis en pacientes que cursan con shock
e hipotension vy tratamiento endovascular
en condiciones de TEP de alto riesgo con
contraindicacién absoluta o relativa a |Ia
trombdlisis sistémica, también se utilizan
métodos como la fragmentaciéon de trombos,
trombectomia, embolectomia por succién vy
trombectomia rotacional. %2

Existen diferentes factores de riesgo que deben
sospecharse ante esta enfermedad, el 20% de los
casos no tienen relacion con otra circunstancia,
entre las situaciones que pueden favorecer el
aumento de aparicion del TEP son: edad avanzada,
episodio previo de TEP, inmovilizacidn, cirugia
o trauma reciente, neoplasias y enfermedades
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Debe de realizarce un diagnéstico y tratamiento
oportuno que influird favorablemente en el
prondstico del paciente. (3, 8). Como medidas de
prevencion se encuentran los anticoagulantes,
con revisiones médicas para que no aparecen
sangrados; establecer estilos de vida saludables,
emplear medias de compresidon para prevenir
trombosis venosa profunda. &9

CASO CLIiNICO

Se presenta el caso de una paciente femenina de
75 afios de edad con antecedentes patolégicos
personales de Hipertensiéon Arterial, Rinitis
Alérgica, Dermatitis Atdpica.

Antecedentes Patoldgicos Quirurgicos Cistopexia
21 de Marzo de 2023 en Solca-Riobamba

Paciente que es referida de Solca-Riobamba a
nuestra entidad de salud posterior a cistopexia
(21-03-2023), intercurre con Hemorragia Digestiva
Alta y reingresada el 02-04-2023 a Unidad de
Cuidados Intensivos permanece hospitalizada
por 3 dias con requerimiento de hemoderivados,
realizan Endoscopia Digestiva Alta encontrando
ulcera en Bulbo Duodenal FORREST IB- IIB, EL 06-
04-2013 realizan nueva Endoscopia Digestiva Alta
para colocacion de clip hemostatico, el 11-04-
2023 presenta taquipnea, taquicardia, astenia,
nausea que llega al vomito acude a nuevamente a
Solca-Riobamba realizan estudios de laboratorio
y de imagen.

La paciente consciente, orientada en tiempo,
espacio y persona. Con Tensién arterial: 110/70
mm/hg, Frecuencia cardiaca: 106x, Frecuencia
Respiratoria: 25, Saturacién De Oxigeno: 90% con
FI02 28%.

Datos obtenido mediante el Examen Fisico
Palidez Generalizada

Cuello: no ingurgitacidon de la yugular.
Térax: expansibilidad conservada

Corazén: R2 aumentado de intensidad en foco
pulmonar

Pulmones: murmullo vesicular conservado
Extremidades simétricas, pulsos presentes.

Resultados de Andlisis Complementarios:
biometria hematica: anemia aguda moderada
normocitica normocrémica, tiempos de
coagulacién: dentro de parametros normales,
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funcion renal conservada MDRD: 96.3 ml/min,
gasometria arterial: alcalosis respiratoria ProBNP,
Troponina |, Dimero D: elevados.

Electrocardiograma

Grafico 1. Patron S1Q3T3

Ecocardiograma Doppler color

Grafico 2. FEVI: 70%, Disfuncion sistdlica ligera del VD con TAPSE 1.3
cm, Disfuncion diastdlica grado I/IV bi-ventricular segun clasificacion

de Appleton, Insuficiencia tricuspidea moderada, aortica y pulmonar

Endoscopia Digestiva Alta

Grafico 3. Duodeno: cara anterior de bulbo se evidencia dos ulceras
de +/- 5-7 mm de bordes regulares congestivos o sangrado activo
escaso en napa, vaso visible en fondo de ulcera. Forrest lla. Ib,
presencia de coagulo adherido en la ulcera de 7 mm (Forrest Il B),
amerita colocacion de clips hemostdticos
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Endoscopia Digestiva Alta

Grafico 4. Duodeno: colocacion de dos clips hemostdticos.

Angio TC de Torax

Grafico 5. Trombo de 25mm de longitud en la rama del I6bulo
inferior derecho, trombo de 27 mm en la rama ascendente del lado
derecho, trombos milimétricos de 5 mm 6 mmy 10 mm en la arteria

pulmonar izquierda y ramas descendente izquierdo.
2. Discusion

La TEP es consecuencia de la interaccion entre
factores de riesgo relacionados con el paciente.

En nuestro caso clinico estaban presentes un
factor importante (intervencidon quirdrgica de
cistocele que precisé reposo), y la edad de la
paciente e intercurre con hemorragia digestiva
alta que amerito clipaje hemostatico de ulcéra en
Bulbo Duodenal. 11

La clinica que acompanfa al TEP es muy variada e
inespecifica, por lo que esimportante realizar una
buena historia clinica, algunos signos o sintomas,
pueden aumentar la sospecha diagndstica
de TEP e indicar la necesidad de pruebas
complementarias, éstos son inespecificos y de
ninguna forma pueden considerarse diagndsticos
de TEP. 1213)

Con el objeto de proporcionar la probabilidad
de TEP, se han evaluado diversas escalas con
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distintos grados de complejidad, como la escala
de Wells, Score de Ginebra, Escala PESI. 415

Nuestra paciente se encontraba en condiciones
clinicas de cuidado, con los antecedentes de
inmovilizacién por la intervencion quirurguica
de cistocele, y el cuadro subito de taquicardia
taquipnea se orientd hacia la sospecha clinica de
TEP, ademas intercurre con hemorragia digestiva
alta por lo cual fue sometida a clipaje de ulcera
de duodeno, se estratificé de alto riesgo, en
base a una toma de decisiones eficaz se logré un
tratamiento exitoso, inicidandose el tratamiento
de anticuagulacion con riesgo beneficio con
heparina no fraccionada, y posteriormente con
antocoagulantes orales (DOACs) ya que tienen
una tasa de sangrado 0,6% mas baja, con el doble
objetivo terapéutico de facilitar una reduccién
de la carga del ventriculo derecho (VD) y evitar
una recurrencia temprana de la embolia, con
evolucion favorable. 141518

Cabe recalcar que esto es resultado de
multiples herramientas con las que hoy en dia
se cuenta como los farmacos y equipos médicos
especializados, y la habilidad clinica desarrollada
en donde el tiempo es un factor determinante
para evitar mayores complicaciones y desenlaces
fatales. &17

La mortalidad del TEP se estima en un 12%, pero
si sélo es confirmado el diagndstico de TEP con
pruebas objetivas.

Segun los Ultimos estudios, cuando el
diagnodstico es confirmado y se inicia el
tratamiento correcto, la recurrencia y la

muerte es poco probable. 19

Como conclusion podemos decir que el TEP
es una patologia de alta prevalencia y una
urgencia cardio-vascular relativamente comun y
potencialmente reversible que pone en peligro la
vida del paciente, y en la cudl es muy importante
una correcta historia clinica lo antes posible y la

toma precoz de decisiones segun los protocolos
(5,19, 20)

Las limitaciones del estudio estan dadas por el
caracter retrospectivo, no probabilistico.
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RESUMEN

Introduccion: La infeccidn del tracto urinario es un problema clinico frecuente y significativo en la poblaciéon
pediatrica. Se clasifican en pielonefritis aguda, cistitis, y bacteriuria asintomatica. Objetivo: Identificar el
tratamiento mas apropiado para las infecciones pediatricas del tracto urinario, de acuerdo con la evidencia
cientifica mds reciente y sélida. Métodos: En el desarrollo de este articulo de revision no sistematica, se utilizd
las bases de datos PubMed, Scopus, DynaMed y UpToDate. En cuanto a los criterios de inclusidn, se consideraron
los articulos escritos en los ultimos cinco afos, tanto en idioma inglés como en idioma espafiol, siempre y cuando
el texto completo fuera accesible. En esta seleccion incluyd estudios clinicos, estudios clinicos aleatorizados,
revisiones sistematicas y metaanalisis Resultados: En total, se encontraron 2236 articulos durante todo el
proceso de busqueda de informacion. De esos 2236, se descartaron 2201 articulos que no cumplian con los
criterios de inclusion, y se utilizaron 35 articulos para esta investigacién sobre el manejo de la infeccion del tracto
urinario en nifios Discusidn: La infeccion del tracto urinario es un problema comun en la nifiez. Los sintomas
clinicos pueden ser inespecificos en bebés y nifios pequefios; no obstante, en nifios mayores, los sintomas son
mas claros e incluyen fiebre, dolor lumbar, dolor suprapubico, disuria, polaquiuria, entre otros. El diagnéstico
confirmatorio se realiza mediante el urocultivo. El tratamiento oportuno disminuye el riesgo de complicaciones
posteriores. Conclusiones: Esta revisidon proporciona una guia integral para el manejo efectivo de las infecciones
del tracto urinario en nifos, considerando tanto el diagndstico preciso como el tratamiento adecuado.

Palabras clave: infecciones urinarias, nifios, quimioterapia.

ABSTRACT

Introduction: Urinary tract infection is a frequent and significant clinical problem in the pediatric population.
They are classified into acute pyelonephritis, cystitis, and asymptomatic bacteriuria. Objective: To identify the
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most appropriate treatment for pediatric urinary tract infections, by the most recent and solid scientific evidence.
Methods: In the development of this non-systematic review article, the databases PubMed, Scopus, DynaMed,
and UpToDate were used. As for the inclusion criteria, articles written in the last five years, both in English
and Spanish language, were considered as long as the full text was accessible. This selection included clinical
studies, randomized clinical trials, systematic reviews, and meta-analyses. Results: In total, 2236 articles were
found during the entire information search process. Of these 2236, 2201 articles that did not meet the inclusion
criteria were discarded, and 35 articles were used for this research on the management of urinary tract infection
in children. Discussion: Urinary tract infection is a common problem in childhood. The clinical symptoms can be
unspecific in babies and small children; nevertheless, the symptoms are clearer in children, including fever, lower
back pain, suprapubic pain, dysuria, and polyuria, among others. The confirmatory diagnosis is made through
urine culture. Timely treatment reduces the risk of subsequent complications. Conclusions: This review provides
a comprehensive guide for the effective management of urinary tract infections in children, considering both

accurate diagnosis and appropriate treatment.

Keywords: urinary tract infections, Child, drug therapy.

1. Introduccion

La infecciéon del tracto urinario (ITU) es un
problema clinico frecuente y significativo en la
poblacién pediatrica. Las infecciones del tracto
urinario superiores, como la pielonefritis aguda,
pueden ocasionar dafo renal, hipertensiéon
y nefropatia terminal. Aunque los nifos con
pielonefritis suelen presentar fiebre, resulta
complicado diferenciar clinicamente entre la
cistitis y la pielonefritis, especialmente en nifos
menores de dos afios (1,2).

La incidencia de la infeccién del tracto urinario
(ITU) en nifios varia segun la edad, el sexo
y otros factores. En general, se estima que
aproximadamente el 8% de las nifias y el 2% de
los niflos tendran al menos una ITU antes de los
7 afios (3).

Durante los primeros meses de vida, los
varones tienen una mayor incidencia de ITU,
principalmente debido a anomalias congénitas
del tracto urinario, como la vélvula de uretra
posterior. Sin embargo, después de los primeros
meses de vida, las niflas tienen una mayor
incidencia de ITU que los nifios. Esta diferencia
puede estar relacionada con la anatomia
femenina, particularmente la longitud mas corta
de la uretra en las nifas, lo que facilita el acceso
de las bacterias al tracto urinario (4).

Las infecciones del tracto urinario son
particularmente comunes en nifios con
factores de riesgo especificos, como el reflujo
vesicoureteral (una afeccion en la que la orina
fluye hacia atras desde la vejiga hacia los rifiones),
el estrefiimiento y la incontinencia urinaria (5).

Es importante destacar que estas cifras son solo
estimaciones y la incidencia real de la ITU en
nifios puede variar segun la poblacidn y la regién
geografica.

La infeccion del tracto urinario (ITU) en nifios es
causada generalmente por bacterias, aunque
otros microorganismos también pueden estar
involucrados. La mayoria de las ITUs son causadas
por la bacteria Escherichia coli (E. coli), que
normalmente vive en el intestino. Otras bacterias
gue pueden causar ITUs incluyen Proteus
mirabilis, Klebsiella pneumoniae y varias especies
de Enterococcus y Staphylococcus (3,4).

Estos microorganismos pueden entrar en el tracto
urinario de varias maneras. En la mayoria de los
casos, las bacterias del intestino se mueven desde
la piel alrededor del recto hasta la uretra y luego
suben hasta la vejiga, causando una infeccidn.
Este tipo de infeccion se conoce como infeccién
ascendente (5).

En algunos casos, las bacterias pueden entrar en
el tracto urinario a través del torrente sanguineo,
aungue esto es menos comun. Las infecciones
del tracto urinario también pueden ser causadas
por la presencia de un cuerpo extrafio, como
un catéter urinario, que puede proporcionar un
camino para que las bacterias lleguen al tracto
urinario (5).

Existen varios factores que pueden aumentar
el riesgo de ITU en nifios. Estos incluyen
anomalias congénitas del tracto urinario, reflujo
vesicoureteral, estrefiimiento, incontinencia
urinaria y una inadecuada higiene personal (6).
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Los factores de riesgo para la infeccién del tracto
urinario (ITU) en nifios son mdltiples y varian
dependiendo de la edad, el sexo y la anatomia
individual del nifio. Aqui se destacan algunos de
los factores de riesgo mas comunes:

Edad y sexo: Durante los primeros meses de vida,
los nifios tienen un mayor riesgo de ITU debido
a la mayor prevalencia de anomalias anatémicas.
Sin embargo, después de esta etapa inicial, las
nifias tienen un mayor riesgo debido a la corta
longitud de la uretra femenina, que facilita la
entrada de bacterias (1,7).

Anomalias congénitas del tracto urinario:
Las anomalias congénitas, como el reflujo
vesicoureteral (la orina fluye hacia atras desde
la vejiga hasta los rifiones) o la valvula de uretra
posterior en ninos, pueden aumentar el riesgo de
ITU (3).

e Estrefimiento: El estrefiimiento puede
aumentar el riesgo de ITU al reducir la
capacidad de vaciar completamente la
vejiga, permitiendo asi que las bacterias
crezcan (5).

¢ Incontinencia urinaria: La incontinencia
puede contribuir a las ITUs al permitir
que la orina se estanque en la vejiga,
proporcionando un ambiente propicio para
el crecimiento bacteriano (5).

e Higiene inadecuada: La higiene deficiente,
especialmente después de usar el baio,
puede permitir que las bacterias del area
rectal se desplacen hacia la uretra (5).

e Usodeuncatéterurinario: El uso prolongado
de un catéter urinario puede aumentar el
riesgo de ITU al proporcionar un camino
directo para que las bacterias lleguen a la
vejiga (5).

En este articulo de revision, examinaremos
el tratamiento para las infecciones del tracto
urinario en nifios, basandonos en la evidencia
mas solida disponible en la actualidad.

El objetivo de este estudio es identificar el
tratamiento mdas apropiado para las infecciones
del tracto urinario pediatricas, de acuerdo con la
evidencia cientifica mas reciente y sdlida.

La pregunta clinica que nos guiara para ubicar
la evidencia cientifica en el estudio es "En nifios
con infeccién del tracto urinario, éel tratamiento
con antibiéticos en comparacion con el no
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tratamiento o tratamiento alternativo reduce la
incidencia de complicaciones de las infecciones
del tracto urinario?"

2. Metodologia

La metodologia PICO (Paciente, Intervencion,
Comparacion, Outcome) es una herramienta
util para formular preguntas de investigacién de
manera clara y especifica.

P (Paciente o Problema): Nifios con infeccion del
tracto urinario (UTI)

| (Intervencidn): Tratamiento con antibidticos

C (Comparacion): No tratamiento o tratamiento
alternativo

O (Outcome o Resultado): Reduccion de la
incidencia de complicaciones de las infecciones
del tracto urinario.

Bajo este formato se identifica la poblacién de
interés (nifios con ITU), la intervencion que se
estd considerando (tratamiento con antibidticos),
lo que se compara con esta intervencién (no
tratamiento o tratamiento alternativo) y el
resultado que se estd midiendo (incidencia de
complicaciones de ITU).

En el desarrollo de este articulo de revisidon no
sistematica, se planted la siguiente pregunta
clinica: "En nifios con infeccidon del tracto urinario,
éel tratamiento con antibidticos en comparacion
con el no tratamiento o tratamiento alternativo
reduce la incidencia de complicaciones de las
infecciones del tracto urinario?". bajo el formato
PICO que ayudo en la busqueda de informacién
cientifica.

Las bases de datos consultadas fueron PubMed,
Scopus, DynaMed y UpToDate.

Para determinar los términos MeSH que se
utilizardn en la busqueda de informacién se
utilizé las palabras en espainol nifios, infeccidn
del tracto urinario que se consultd en la pagina
de descriptores de ciencias de la salud https://
decs2020.bvsalud.org/cgi-bin/wxis1660.exe/
decsserver/, obteniéndose los siguientes términos
MeSH: Child, Urinary Tract Infections

En la base de datos de PubMed se utilizaron los
términos MesH Child, Urinary Tract Infections, en
la busqueda avanzada se utilizd el algoritmo de
busqueda ("Urinary Tract Infections"[Mesh]) AND
"Child"[Mesh]
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En la pagina de DynaMed se utilizd los términos
Urinary Tract Infection in Child.

En la pagina de UpToDate se utilizd los términos
Urinary Tract Infection in Child.

Se establecieron ciertos criterios de inclusién y
exclusién para este articulo de revisidn. En cuanto
a los criterios de inclusién, se consideraron
validos los articulos escritos en los ultimos cinco
afios (desde 2018 hasta 2023), tanto en idioma
inglés como en idioma espafiol, siempre y cuando
el texto completo fuera accesible.

Por otro lado, los criterios de exclusién abarcaban
los articulos escritos hace mas de cinco afios,
los redactados en un idioma distinto al inglés
o espafiol, y aquellos cuyo texto completo no
estuviera accesible.

La seleccion de la informacién requerida se
llevd a cabo mediante la revision del resumen
y el titulo de todos los articulos encontrados.
Esta seleccidn incluyd estudios clinicos, estudios
clinicos aleatorizados, revisiones sistematicas y
metaanalisis

3. Resultados

Se realizaron busquedas en diferentes bases de
datos para recopilar informacidon sobre el manejo
de la infeccidn del tracto urinario en nifios. En la
base de datos PubMed, utilizando el algoritmo
de busqueda ("Urinary Tract Infections"[Mesh])
AND "Child"[Mesh], se obtuvieron inicialmente
10,695 resultados. Luego se aplicaron varios
filtros, incluyendo la restriccién de acceder
a articulos completos de libre acceso, Ia
publicacidn entre 2018 y 2023, y la inclusidn de
ensayos clinicos aleatorizados, metaanalisis o
revisiones sistematicas. Después de aplicar estos
filtros, se obtuvieron 42 resultados. De esos
42, se eliminaron 18 articulos que no estaban
relacionados con la infeccién del tracto urinario
en nifios, dejando un total de 24 articulos que se
utilizaron en esta revision.

En la pdagina de DynaMed, se utilizaron los
términos "Urinary Tract Infection in Children" y
se obtuvieron 391 resultados. De esos 391, se
descartaron 390 articulos y se utilizé solo uno
para esta revision.

En la pagina de UpToDate, se utilizaron los
términos "Urinary Tract Infection in Children" y
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se obtuvieron 150 resultados. De esos 150, se
descartaron 140 articulos por no cumplir con los
criterios de inclusion, y se utilizaron diez articulos
en esta revision.

En total, se encontraron 2236 articulos durante
todo el proceso de busqueda de informacion.
De esos 2236, se descartaron 2201 articulos que
no cumplian con los criterios de inclusion, y se
utilizaron 35 articulos para esta investigacién
sobre el manejo de la infeccién del tracto urinario
en nifos.

4. Discusion

La infeccion del tracto urinario (ITU) es un
problema comun en la nifiez y una de las
principales razones por las cuales se busca
atencidn médica en el servicio de urgencias
para los nifios. Los sintomas clinicos pueden ser
poco especificos en bebés y nifios pequefios;
no obstante, en nifios mayores, los sintomas
son mas claros e incluyen fiebre, dolor en el
costado, sensibilidad al tocar el 4rea de los
rifones y sefiales de infeccion en la vejiga,
como dificultad al orinar, necesidad frecuente
de orinar, sensacién de esfuerzo al orinar
e incapacidad para controlar la miccién. El
diagndstico confirmatorio definitivo se realiza
mediante analisis de cultivo de orina. El
conocimiento de los factores de riesgo, junto
con consideraciones clinicas y epidemiolégicas
especificas, son esenciales para guiar las
medidas preventivas de las infecciones del
tracto urinario. Las infecciones urinarias graves
como la pielonefritis aguda pueden causar
dafio renal, hipertensiéon y enfermedad renal
terminal. Identificar la diferencia clinica entre la
infeccion de la vejiga o cistitis y la pielonefritis
puede ser complicado, especialmente en nifos
pequenos (menores de dos afios), aunque los
sintomas como la fiebre suelen estar presentes
en casos de pielonefritis. Es mas frecuente en
nifios desnutridos (1,3—6,8-11).

En bebés y nifios pequeiios, la infeccidon del
tracto urinario (ITU) a menudo se presenta con
sintomas y signos inespecificos, como fiebre e
irritabilidad. En lactantes y ninos menores de 2
afios, la fiebre puede ser el Unico signo clinico de
una ITU. Segun estudios observacionales, la ITU
es mas comun en bebés y nifios pequefos con
fiebre superior o igual a 39 °C en comparacion
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con aquellos con fiebre ma baja. Aunque se ha
asociado un mayor riesgo de ITU con fiebres que
duran mas de 24 horas, la evaluacion de una ITU
no debe retrasarse en nifios con posibles sintomas
y fiebre de < 24 horas. El riesgo de dafio renal
aumenta a medida que la fiebre persiste antes
de comenzar el tratamiento con antibidticos. En
un estudio retrospectivo con una cohorte de 482
nifios con ITU febril, el riesgo de dafio renal fue
de aproximadamente el 5% en nifios con fiebre
de uno a dos dias, el 8% en nifios con fiebre
de dos a tres dias y el 14% en nifios con fiebre
persistente durante mads de 3 dias antes de recibir
antibidticos (1,12).

Tener otra fuente identificada de fiebre, como
una infeccién del tracto respiratorio superior,
otitis media aguda o gastroenteritis aguda,
disminuye el riesgo de ITU pero no lo elimina por
completo. En estudios observacionales con niinos
pequeiios que acudieron a servicios de urgencias
con fiebre, la prevalencia de ITU varié entre el 2%
y el 3% en aquellos con fiebre y entre el 6% y el 8%
en aquellos sin una fuente de fiebre identificada.
Esto resalta la importancia de obtener analisis de
cultivo de orina en lactantes y nifios pequenos
con fiebre sin una causa definida (1,13,14).

En nifios mayores, los sintomas y signos de una
infeccion del tracto urinario incluyen fiebre,
sintomas urinarios como dificultad al orinar,
urgencia urinaria, necesidad frecuente de orinar,
aparicion repentina de incontinencia, dolor
abdominal, sensibilidad en la parte baja del
abdomen vy sensibilidad en el 4rea del rifién. La
combinaciéon de fiebre, escalofrios y dolor en el
costado sugiere la presencia de pielonefritis (1).

Es crucial evaluar de manera rapida a los nifios
que presenten sintomas de infeccion del tracto
urinario. El reconocimiento y tratamiento
tempranos de la ITU y sobre todo en aquellos que
se sospecha pielonefritis es fundamental para
prevenir la cicatrizacidn renal que puede afectar
el funcionamiento de los rifiones (1).

En la evaluacion clinica, se deben registrar
los antecedentes de la enfermedad aguda,
incluyendo sintomas urinarios como dificultad
al orinar, miccidn frecuente, urgencia urinaria,
incontinencia, dolor abdominal, malestar en
la parte baja del abdomen, dolor de espalda,
duracién e intensidad de la fiebre, enfermedades
recientes, uso de antibidticos vy, si corresponde,
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actividad sexual. En el historial médico previo,
se deben considerar los factores de riesgo de
infecciéon del tracto urinario, como sintomas
urinarios crénicos (incontinencia, flujo urinario
insuficiente, frecuencia urinaria, urgencia
urinaria, maniobras de retencién que sugieren
disfuncién de la vejiga), disfuncién intestinal
y vesical (incluyendo estrefiimiento crdnico),
infecciones urinarias previas o enfermedades
febriles sin cultivo de orina, reflujo vesicoureteral
(RVU), antecedentes familiares de ITU frecuente,
RVU u otras anomalias genitourinarias, anomalias
renales diagnosticadas antes del nacimiento.
Después de una primera infeccién del tracto
urinario febril, hasta el 15% de los nifios pueden
experimentar dano renal permanente. Esta
condicion puede resultar en una disminucidn
del crecimiento renal, episodios recurrentes de
pielonefritis, hipertensién renal o enfermedad
renal en etapa terminal. Sin embargo, este riesgo
puede prevenirse mediante un tratamiento
antibiético inmediato (1,15-18).

En el examen fisico, es fundamental registrar
la presiéon arterial y la temperatura. Una
temperatura = 39 °C se asocia con pielonefritis
aguda, que puede llevar a cicatrizacién renal.
La presidon arterial elevada puede indicar
cicatrizacion renal. También se deben evaluar los
parametros de crecimiento, ya que un deficiente
aumento de peso puede indicar insuficiencia
renal cronica debido a cicatrizacion renal (1,19).

Durante el examen abdominal, se debe buscar
sensibilidad en el area suprapubica y en el dngulo
costovertebral, ya que estan asociadas con la
ITU. Una vejiga o rifidn agrandados pueden
indicar obstruccidon urinaria, y la presencia
de heces palpables en el colon puede indicar
estrefiimiento, ambos factores predisponentes
para la ITU. Se deben examinar los genitales
externos en busca de anomalias anatdémicas,
sighos de vulvovaginitis, cuerpos extrafios
vaginales o infecciones de transmisién sexual
gue puedan predisponer a la ITU. Es importante
evaluar la parte inferior de la espalda en busca de
signos de un posible mielomeningocele oculto,
como pigmentacién en la linea media, lipoma,
lesidn vascular, seno o mechén de cabello, ya
que esto puede estar asociado con una vejiga
neurégena e ITU recurrente. También se deben
evaluar otras posibles fuentes de fiebre, ya que la
presencia de otra fuente disminuye el riesgo de
ITU, aunque no lo elimina por completo (1)
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Escherichia coli es la bacteria mas cominmente
asociada con las infecciones del tracto urinario y
representa aproximadamente el 80% de los casos
de ITU en los nifios. Otros patégenos bacterianos
gramnegativos, como Klebsiella, Proteus,
Enterobacter y Citrobacter, también pueden
causar ITU. Entre los patdgenos bacterianos
grampositivos se encuentran Staphylococcus
saprophyticus, Enterococcus y, en casos raros,
Staphylococcus aureus. La presencia de una
infeccidon causada por un organismo distinto de
Escherichia coli se asocia con un mayor riesgo
de cicatrizacion renal. Un metanalisis basado en
datos de pacientesindividuales de nueve estudios,
que incluyd a 1280 nifios de 0 a 18 afios que se
sometieron a una gammagrafia renal al menos
cinco meses después de su primera ITU, mostré
que la presencia de una ITU sin Escherichia coli se
asocié con un mayor riesgo de cicatrizacion renal
(razén de probabilidad 2.2, intervalo de confianza
del 95% 1.3-3.6) (1,3,5,8,20-23).

La respuesta inflamatoria, medida por el recuento
de gldbulos blancos, parece variar segun el
patdégeno. Un estudio retrospectivo que incluyé a
1181 nifos diagnosticados con ITU mostré que los
nifios infectados con especies de Enterococcus,
especies de Klebsiella y Pseudomonas aeruginosa
tenian menos probabilidades de presentar piuria
que aquellos infectados con Escherichia coli
(oddsratio de 0.14, 0.34 y 0.19, respectivamente).
Los virus (como adenovirus, enterovirus,
Coxsackievirus, echovirus) y los hongos (como
Candida spp, Aspergillus spp, Cryptococcus
neoformans y micosis endémicas) son causas
poco frecuentes de ITU en nifios. Las infecciones
urinarias virales generalmente se limitan al tracto
urinario inferior. Los factores de riesgo para las
infecciones urinarias fungicas (3,5).

Clasificacion

La infeccion del tracto wurinario (ITU) se
caracteriza por la presencia de bacterias que
colonizan el sistema urinario, abarcando desde
la vejiga hasta el tejido renal, y suele estar
acompanada de la presencia de glébulos blancos
en la orina (leucocituria) y sintomas clinicos
que pueden variar en intensidad. Abarcan
diferentes condiciones causadas por la presencia
de microorganismos en el tracto urinario. Estas
incluyen (24-26):
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¢ Incontinencia urinaria: La incCistitis o ITU
baja sintomatica: Esta infeccion se limita a la
vejiga. Los pacientes experimentan sintomas
causados por la inflamacién local, como
disuria, aumento en la frecuencia urinaria,
urgencia para orinar, presencia de sangre en
la orina y dolor en la parte baja del abdomen
en los nifios que ya controlan el esfinter.

e Pielonefritis aguda (PNA) o ITU alta: Esta
infeccidn bacteriana afecta el tracto urinario
superior y compromete el tejido renal.
El sintoma principal es la fiebre, y otros

sintomas comunes incluyen irritabilidad,
dolor abdominal y vémitos. En nifios
mayores, también pueden presentarse

fiebre y dolor en la regién lumbar. En
algunos casos, la fiebre puede ser el Unico
sintoma sin un enfoque especifico. En nifios
pequefios menores de 2 anos, los sintomas
son inespecificos y pueden dificultar la
distincion entre pielonefritis y cistitis. Por lo
tanto, cuando se presenta una ITU con fiebre
en nifios pequenos, se debe considerar y
tratar como una posible pielonefritis.

e Bacteriuria asintomatica (BA): Se refiere
a la presencia de bacterias en recuentos
significativos en muestras repetidas de orina
durante el seguimiento después de una ITU
o en controles de salud, sin la presencia
de sintomas sistémicos o urinarios. Existe
la presencia de bacterias en la orina sin
sintomas Puede haber o no cambios en el
sedimento de la orina, como la presencia
de glébulos blancos (leucocituria). La BA es
mas frecuente en nifias en edad escolar y
generalmente no tiene implicaciones clinicas
importantes.

Diagndstico.

Cuando se sospecha de una infeccidn del tracto
urinario (ITU), es importante considerar el
diagndstico en funcién de la historia clinica y el
examen fisico, que pueden indicar la presencia de
la enfermedad. Para confirmar el diagndstico, se
requiere un examen de orina que sea compatible
con los sintomas y hallazgos clinicos. Ademas, se
confirma la ITU mediante un urocultivo positivo,
qgue identifica la presencia de bacterias en la
muestra de orina. Esto es fundamental para evitar
errores en el diagndstico y evitar procedimientos
innecesarios (26).
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Manejo

Los objetivos del tratamiento para la infeccion
del tracto urinario en nifios se enfocan en
diferentes aspectos esenciales. Estos incluyen
la erradicacion de la infeccién y la prevencién
de la aparicién de urosepsis. Ademas, se busca
aliviar los sintomas agudos asociados, como
fiebre, disuria, polaquiuria, tenesmo vesical entre
otros. También se busca prevenir la recurrencia
de la infeccidén y las posibles complicaciones a
largo plazo sobre todo como consecuencia de
la pielonefritis, como hipertensién, dafio renal,
cicatrizacion renal y problemas en el crecimiento
y la funcién renal (5,27).

El tratamiento agudo de la infeccién del tracto
urinario en nifios implica el uso de terapia
antimicrobiana eficaz para erradicar la infeccion
actual, asi como la evaluacién de posibles
factores predisponentes o factores de riesgo,
como las anomalias uroldgicas. Por otro lado, el
manejo a largo plazo se enfoca en la prevencién
de recurrencias y complicaciones asociadas a la
infeccion (5,28,29).

La mayoria de los nifios mayores de dos
meses con ITU pueden ser tratados de forma
ambulatoria y segura, pero existe situaciones
en las que se recomienda la hospitalizacion
y/o terapia parenteral para tratar este tipo de
infecciones. Estas situaciones incluyen la edad
menor a dos meses, sepsis de origen uroldgico
como complicacion de una pielonefritis, nifios
inmunocomprometidos, presencia de vdémitos
o incapacidad para tomar medicacién oral, falta
de seguimiento ambulatorio adecuado y falta de
respuesta al tratamiento ambulatorio. La decisién
de hospitalizar o no a un nifio con ITU depende
de la evaluacion clinica del médico y la gravedad
o complicacién de la infeccion (5).

Eltratamiento antibiético oportuno, administrado
dentro de las primeras 72 horas después de la
aparicion de los sintomas, puede prevenir el dafio
renal en casos de pielonefritis aguda. Segln un
estudio, se observé que retrasar el tratamiento
de las infecciones del tracto urinario febriles se
asocié con un mayor riesgo de cicatrizacion renal.
Especificamente, un retraso de 48 horas o mas
aumento las posibilidades de desarrollar nuevas
cicatrices renales en aproximadamente un 47 %
(5,26,30).
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La selecciéon del tratamiento antibidtico
empirico se basa en la prevalencia de resistencia
antibidtica en la localidad. Se aconseja evitar el
uso del mismo antibiético que el paciente estaba
utilizando como profilaxis o el que esta recibiendo
para tratar otra infeccién (26).

Las decisiones sobre el inicio de la terapia
antimicrobiana empirica para tratar la infeccion
del tracto urinario son mds efectivas cuando se
toman de forma individualizada, teniendo en
cuenta la probabilidad de una ITU determinada
por factores demograficos, clinicos y los
resultados del anadlisis de orina. Se recomienda
que la terapia antimicrobiana empirica se inicie
de inmediato después de obtener una muestra
adecuada de orina en nifios con una alta
probabilidad de tener una ITU, basada en los
hallazgos clinicos y de laboratorio (5).

Es especialmente crucial iniciar tempranamente
la terapia antimicrobiana en nifios que tienen un
mayor riesgo de desarrollar cicatrices renales si la
infeccidn del tracto urinario (ITU) no se trata de
inmediato. Esto incluye a aquellos que presentan
los siguientes factores de riesgo (5,31):

e Fiebre, especialmente si es mayor a 39°C o
persiste por mas de 48 horas.

e Mala apariencia, que puede manifestarse
como sintomas generales de malestar o
deterioro del estado de salud.

e Sensibilidad en el area del
costovertebral, que puede
posible infeccién renal.

angulo
indicar una

e Inmunodeficiencia conocida, que implica
una funcién inmunitaria debilitada y mayor
susceptibilidad a las infecciones.

e Anomalia urolégica conocida, que puede
predisponer a la ITU y aumentar el riesgo de
complicaciones.

En estos casos, el inicio temprano de la terapia
antimicrobiana es fundamental para prevenir el
dafo renal y reducir el riesgo de cicatrices renales
a largo plazo.

Si se dispone de un frotis de orina teflido con
tincién de Gram, puede ser Util para orientar las
decisiones en cuanto al tratamiento empirico. No
obstante, la eleccion definitiva del tratamiento
antimicrobiano se basa en las susceptibilidades
del organismo aislado a los antibidticos (5,19).
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Se sugiere que el tratamiento empirico para la
infeccidn del tracto urinario incluya un antibiético
que brinde una cobertura adecuada contra la
bacteria Escherichia coli (E. coli). La elecciéon del
agente antibiético debe basarse en los patrones
locales de resistencia. Aproximadamente el
50% de las cepas de E. coli son resistentes a la
amoxicilina o ampicilina. Ademds, en algunas
comunidades se han observado tasas crecientes
de resistencia de E. coli a las cefalosporinas
de primera generacidn (como cefalexina),
amoxicilina-clavulanico o ampicilina-sulbactam,
y trimetoprim-sulfametoxazol (TMP-SMX). Los
factores de riesgo de resistencia a los antibidticos
de espectro reducido (como amoxicilina,
cefalosporinas de primera generacion,
nitrofurantoina, TMP-SMX) incluyen la falta de
circuncision en hombres, disfuncion intestinal
y vesical, uso previo de antibidticos en los
ultimos seis meses y origen étnico hispano. Las
cefalosporinas de segunda o tercera generacion
(como cefuroxima, cefpodoxima, cefixima,
cefdinir, ceftibuten, cefotaxima, ceftriaxona) y los
aminoglucdsidos (como gentamicina, amikacina)
son opciones apropiadas de primera linea para
el tratamiento empirico de la ITU en la mayoria
de los nifos, especialmente aquellos con mayor
riesgo de afectacion renal (por ejemplo, fiebre
>39 °C). Las cefalosporinas de primera generacion
(como cefalexina) son razonables para nifios con
bajo riesgo de afectacién renal, siempre y cuando
la resistencia local de E. coli a las cefalosporinas
de primera generacion no sea alta (por ejemplo,
<15%). Sin embargo, las cefalosporinas no son
efectivas para tratar la infeccidn por Enterococcus
y no deben usarse como monoterapia en
pacientes con sospecha de ITU causada por
enterococos (por ejemplo, aquellos con catéter
urinario, instrumentacién del tracto urinario o
anomalia anatémica). En estos casos, se debe
agregar amoxicilina o ampicilina (5,32,33).

La mayoria de los nifios que no presentan vomitos
pueden recibir tratamiento con antibidticos
administrados por via oral. Es importante
mantener una vigilancia durante los primeros
dos o tres dias de terapia. Se debe enfatizar
la gravedad de la infeccidén y la importancia de
completar todo el curso de tratamiento. Se
recomienda el uso de una cefalosporina como el
primer tratamiento oral en nifios sin anomalias
genitourinarias que tienen una infeccién del
tracto urinario. Sin embargo, el tratamiento
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antimicrobiano para nifios con anomalias
genitourinarias debe adaptarse a cada caso de
forma individualizada, teniendo en cuenta las
caracteristicas especificas de la anomalia y las
susceptibilidades del organismo causante de la
infeccidn (5,30).

En nifios con alta probabilidad de afectacidn renal,
como en el caso de la pielonefritis (fiebre >39
°C con o sin dolor lumbar) o inmunodeficiencia,
generalmente se recomienda el uso de una
cefalosporina de segunda generacién (como
cefuroxima) o tercera generacion (como cefixima,
cefdinir, ceftibuten). Esto se debe a que Ia
probabilidad de resistencia a las cefalosporinas de
primera generacion, trimetoprim-sulfametoxazol
o amoxicilina es relativamente alta en estos
casos. Ademds, las concentraciones tisulares de
nitrofurantoina generalmente no son adecuadas,
ya que no alcanzan el tejido renal de manera
efectiva (5,26).

La dosificacion de las cefalosporinas sugerida es
de la siguiente manera (5):

e Cefuroxima es de 30 mg/kg al dia,
administrada por via oral en dos dosis
divididas.

¢ Para la cefixima, la dosis recomendada es de
8 mg/kg una vez al dia, por via oral.

e El cefdinir se administra a una dosis de 14
mg/kg por via oral, una vez al dia.

¢ Para el ceftibuten, la dosis recomendada es
de 9 mg/kg por via oral, una vez al dia.

e Lacefpodoxima es otra opcién, con una dosis
de 10 mg/kg al dia, administrada por via oral
en dos dosis divididas. Sin embargo, hasta el
momento no hay ensayos clinicos grandes
gque hayan evaluado especificamente
la eficacia de la cefpodoxima para el
tratamiento de infecciones del tracto
urinario en nifos.

En el caso de niflos con un diagndstico probable
de cistitis, se recomienda el uso de una
cefalosporina de primera generaciéon, como
la cefalexina, en dosis de 50 a 100 mg/kg al
dia, administrada por via oral en dos dosis. Sin
embargo, esta recomendacién esta sujeta a la
condicidn de que la resistencia local de E. coli
a las cefalosporinas de primera generacién en
la comunidad no sea alta, es decir, no supere el
15 por ciento. Es importante tener en cuenta
qgue la probabilidad estimada de resistencia al
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trimetoprim-sulfametoxazol y a la amoxicilina
es relativamente alta en estos casos. Como
alternativa adecuada de tratamiento, se puede
considerar el uso de nitrofurantoina (5,26,34).

La terapia parenteral, destinada a pacientes
hospitalizados, generalmente se recomienda en
nifios que cumplen con los siguientes criterios (5):

e Tienen menos de 2 meses de edad.

e Presentan urosepsia clinica, que se
caracteriza por sintomas graves como
apariencia toéxica, hipotension y relleno
capilar deficiente.

e Tienen un sistema inmunolégico

comprometido.

e Experimentan vémitos o son incapaces de
tolerar la medicacion oral.

e (Carecen de acceso adecuado a atencién
ambulatoria, como la falta de un teléfono o
vivir lejos del hospital.

¢ No han respondido adecuadamente a la
terapia ambulatoria.

En pacientes hospitalizados, existen diferentes
regimenes de tratamiento aceptables, que
incluyen la combinacion de ampicilina vy
gentamicina, el uso de gentamicina sola, o el
uso de una cefalosporina de tercera o cuarta
generacion. Si se sospecha una infeccién del
tracto urinario (ITU) causada por Enterococcus,
se debe incluir ampicilina en el tratamiento (5).

Lasdosisrecomendadas para estos medicamentos
son las siguientes (5,34):

e Ampicilina: 100 mg/kg al dia, administrados
por via intravenosa en cuatro dosis divididas.

e Gentamicina: 7.5 mg/kg al dia, administrados
por via intravenosa en tres dosis divididas.

e Cefotaxima: 150 mg/kg al dia, administrados
por via intravenosa en tres o cuatro dosis
divididas.

e Ceftriaxona: 50 a 75 mg/kg al
administrados por via intravenosa.

dia,

e Cefepima: 100 mg/kg al dia, administrados
por via intravenosa en dos dosis divididas,
con una dosis diaria maxima de 4 g.

El tratamiento con antibidticos administrados
por via parenteral debe continuar hasta que
el paciente presente mejoria clinica, como
la ausencia de fiebre, y sea capaz de tolerar
liguidos y medicamentos por via oral. Segun una
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revision sistematica, se encontré que la terapia
antimicrobiana de corta duracion (dos a cuatro
dias) fue igual de efectiva que la terapia de
duracién estandar (7 a 14 dias) en la eliminacidn
de bacterias en nifios con sospecha de infecciéon
del tracto urinario (ITU) inferior, es decir, nifios
con cistitis. Sin embargo, hay una falta de
evidencia suficiente para determinar la duracién
Optima de la terapia antimicrobiana en nifios
con pielonefritis. Como recomendacién general,
se sugiere un curso de terapia mas prolongado,
por lo general de 10 dias, para los nifios con
pielonefritis, y un curso de terapia mds corto, de
tres a cinco dias, para los nifios con cistitis. Estas
pautas pueden ajustarse segun la evaluacidn
individual del paciente y la evolucién clinica
(5,35).

La presencia de bacteriuria asintomatica es
poco comun. La frecuencia de bacteriuria
asintomdtica es considerablemente menor
que otras infecciones del tracto urinario.
Segln un metaanalisis de 14 estudios que
incluyeron a 49,806 nifios menores de 19 afios,
la prevalencia de bacteriuria asintomatica fue
del 0.47% en mujeres y del 0.37% en hombres.
Por lo general, las bacterias involucradas son
de baja virulencia y es comun que la infeccidn
se resuelva espontdaneamente, por lo que no
se recomienda el tratamiento con antibidticos.
Aunque un metaandlisis de tres ensayos
aleatorios no encontré suficiente evidencia para
determinar los riesgos y beneficios, concluyé que
es poco probable que la terapia con antibidticos
proporcione beneficios a largo plazo para los
nifios (1).

5. Conclusiones

El manejo de la infeccion del tracto urinario
en nifios puede basarse en las siguientes
conclusiones:

e Diagnodstico adecuado: Es crucial realizar
pruebas de diagndstico precisas, como
analisis de orina y cultivos, para confirmar
la presencia de una infecciéon del tracto
urinario y determinar el tipo de bacteria
involucrada.

e Tratamiento antibidtico: En general, se
recomienda el tratamiento con antibidticos
para las infecciones sintomdticas del
tracto urinario en nifios como la cistitis y
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la pielonefritis, que de inico pueden ser
antibidticoterapia empirica y luego se debe
evaluar su respuesta clinica y comparar con
los resultados del urocultivo y la sensibilidad
bacteriana. La duracidon del tratamiento
varia segun la gravedad de la infeccidn y las
caracteristicas individuales del paciente.

Evaluacion de anomalias estructurales: En
los nifos con infecciones recurrentes o
complicadas del tracto urinario, se debe
realizar una evaluacién adicional para
detectar posibles anomalias estructurales
en el tracto urinario.

Educacidon y prevencion: Es importante
educar a los padres y cuidadores sobre la
prevencion de infecciones del tracto urinario
en nifios. Esto puede incluir medidas como
la higiene adecuada, la promocién de la
miccion regular y completa, y el fomento de
una ingesta adecuada de liquidos.

Seguimiento y evaluacion: Después del
tratamiento de una infeccion del tracto
urinario, se debe realizar un seguimiento
para evaluar la respuesta al tratamiento y
detectar cualquier recurrencia
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RESUMEN

Introduccion: La epiglotitis es una inflamacién aguda de la epiglotis que aumenta el riesgo de obstruccion de
las vias respiratorias, siendo potencialmente una emergencia médica. La infeccidon por Haemophilus influenzae
tipo B es la causa principal, aunque su incidencia y mortalidad han disminuido gracias a la vacunacién. Objetivo:
Abordar de manera integral la epiglotitis aguda en pacientes pediatricos, analizando en detalle su diagndstico
clinico, de laboratorio y de imagen, junto con un enfoque en el diagndstico diferencial. Ademas, se exploraran
estrategias de tratamiento y prevencion para una comprensién completa y actualizada. Método: Se llevé a cabo
una revisién narrativa de la literatura, incluyendo articulos, libros y tesis publicados en los ultimos seis afos, y que
abordaran los temas de interés. Se excluyeron documentos en idiomas distintos al inglés y espafiol. Resultados:
De los 65 documentos hallados, se seleccionaron 30 que cumplian con los criterios de seleccidn. Discusion: El
diagndstico de la epiglotitis se basa principalmente en evaluacion clinica, presentando manifestaciones variables
segln la etiologia, tales como fiebre alta, mal estado general, tos no perruna minima y estridor inspiratorio. Un
diagndstico preciso requiere la visualizacion directa de la epiglotis, que debe presentar caracteristicas como
tamafio aumentado, inflamacidn, rigidez y coloracion rojo cereza. El tratamiento puede variar segun la causa
subyacente, siendo la vacunacién la principal medida preventiva. Conclusiones: La comprensién de signos y
sintomas, el uso adecuado de pruebas complementarias y la prevencién son elementos cruciales para el
tratamiento oportuno de la epiglotitis en pediatria.

Palabras clave: epiglotitis, Haemophilus influenzae, obstruccion de las vias aéreas, enfermedades respiratorias.

ABSTRACT

Introduction: Epiglottitis is an acute inflammation of the epiglottis that raises the risk of airway obstruction,
potentially becoming a medical emergency. Infection with Haemophilus influenzae type B is the primary cause,
although its incidence and mortality have decreased due to vaccination. Objective: To tackle addressing acute
epiglottitis in pediatric patients, analyzing its clinical, laboratory, and imaging diagnosis in detail, along with a focus
on differential diagnosis. Additionally, treatment and prevention strategies will be explored for a comprehensive
and up-to-date understanding. Method: A narrative literature review was conducted, encompassing articles,
books, and theses published in the last six years, carried out topics of interest. Documents in languages other
than English and Spanish were excluded. Results: From 65 documents located, 30 met the selection criteria.
Discussion: The epiglottitis diagnosis relies mainly on clinical evaluation, presenting variable manifestations
depending on etiology, such as high fever, poor general condition, minimal barking cough, and inspiratory stridor.
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Accurate diagnosis needs direct visualization of the epiglottis, which should exhibit features such as increased
size, inflammation, rigidity, and cherry-red coloration. The treatment can vary according to the underlying cause,
with vaccination being the primary preventive measure. Conclusions: Understanding signs, and symptoms,
proper usage of complementary tests, and prevention are capital elements for the timely treatment of epiglottitis

in pediatrics.

Keywords: epiglottitis, Haemophilus influenzae, airway obstruction, respiratory diseases.

1. Introduccion

La epiglotitis, o supraglotitis, es la inflamacidn
subita de la epiglotis, una estructura de cartilago
cerca de la base de la lengua que protege la
trdquea durante la deglucién. Esta inflamacion
puede bloquear las vias respiratorias, causando
una emergencia médica. A menudo, se acompafia
de inflamacidn en tejidos circundantes, como los
pliegues ariepigldticos, la superficie posteriordela
lengua y otros tejidos blandos (1). Las causas de la
epiglotitis varian, siendo la mds comun lainfeccidon
por Haemophilus influenzae tipo B (Hib). Otras
bacterias, como el Estreptococo betahemolitico
del grupo A, Estafilococos y Enterobacter cloacae
(en pacientes inmunodeprimidos) (2), y otras mas
pueden también inducir la afeccién (1, 3 — 6).
Ademas, virus como el herpes simple o la varicela
zoster (7), y en casos raros, hongos como Candida
albicans, pueden desencadenarla, especialmente
en personas inmunosuprimidas (8). Ademas de
las causas infecciosas, la epiglotitis puede resultar
de traumatismos, ingestién de cuerpos extraios,
guemaduras, enfermedades linfoproliferativas,
enfermedades granulomatosas crdénicas y otras
causas no infecciosas. Es esencial reconocer los
sintomas y buscar atencion médica inmediata
en casos de sospecha de epiglotitis debido a su
potencial gravedad (9, 10).

Los datos epidemioldgicos se enfocan
principalmente a la epiglotitis causada por Hib,
ya que es la mas comun. La incidencia global
de esta ha disminuido drasticamente desde la
introduccién de la vacuna contra Hib desde la
década de 1980 (9). Sin embargo, la incidencia
exacta es dificil de determinar debido a la falta
de informes sistematicos y la variabilidad en la
presentacién clinica y los criterios de diagndstico.
En general, la epiglotitis es poco comun, con
una tasa anual estimada de 1 a 4 casos por 100
000 nifios menores de 18 afios, en comparacién
con los aproximadamente 10 casos por 100 000
antes de la vacuna contra Hib. Actualmente, la
epiglotitis afecta principalmente a adultos no

vacunados o nifos incompletamente vacunados
(11, 12). La mortalidad también ha disminuido
significativamente, con una tasa de mortalidad
estimada del 6 al 12% en casos no tratados antes
de la vacuna (13). Esta afeccién no tiene una
época especifica de aparicion, pero es mas comun
en invierno y primavera en climas templados,
posiblemente relacionado con infecciones
respiratorias estacionales. Afecta a personas
de todas las edades, siendo mas frecuente en
nifios y adultos jévenes menores de 25 afios,
especialmente en aquellos no vacunados contra
el Hib. A nivel mundial, la discapacidad causada
por la epiglotitis es dificil de cuantificar, ya que
la mayoria de los casos se tratan a tiempo sin
secuelas graves. Sin embargo, en casos graves
o no tratados, pueden surgir complicaciones
respiratorias y neuroldgicas, resultando en
discapacidades temporales o permanentes (14).
La enfermedad no esta limitada a una regién
geografica especifica, pero puede ser mas comun
en areas donde la vacunacion no es ampliamente
accesible (15, 16). Los factores de riesgo se pueden
dividir en no modificables y modificables. Dentro
del primer grupo se incluyen la edad (es mas
comun en nifios de 2 a 6 anos), el sexo masculino
y la etnia (mas comun en afroamericanos vy
nativos americanos). Y dentro del segundo
grupo se puede mencionar: no estar vacunado,
hacinamiento, asistir a guarderias, asplenia,
enfermedades que debiliten el sistema inmune
como el VIH, cancer, anemia drepanocitica (1,
16). Otros factores de riesgo para que se de
epiglotitis son: uso de dispositivos médicos como
tubos endotraqueales, alergias, procedimientos
médicos previos, uso de drogas (1, 17).

Para poder diferenciar esta patologia de
muchas otras, es necesario tener conocimientos
suficientes sobre los medios diagndsticos,
sobre todo los clinicos. Estos dan datos clave y
fundamentales para actuar de manera rapida
usando herramientas complementarias,
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como radiografias de cuello, examenes de
laboratorio, en caso de ser necesario. También
es indispensable conocer que se requiere la
observacion de esta zona para confirmar el
diagnéstico (1, 5, 7, 8). El no saber identificar
y tratar a tiempo la epiglotitis puede tener
repercusiones fatales que conducen a la muerte
del paciente pediatrico, esta problematica
motivd la presente revisién, teniendo como
objetivo abordar de manera integral la epiglotitis
aguda en pacientes pediatricos, analizando en
detalle su diagnéstico clinico, de laboratorio y de
imagen, junto con un enfoque en el diagndstico
diferencial. Ademas, se exploraran estrategias de
tratamiento y prevencién para una comprension
completa y actualizada. Asimismo, se planteé la
siguiente pregunta de investigacién: (Cual es el
panorama actual de la epiglotitis en pacientes
pediatricos y cuales son las mejores estrategias
de manejo clinico para garantizar un diagndstico
temprano y un tratamiento eficaz?

2. Metodologia

2.1. Disefio

La presente investigacion se realizd a través
de una revisién bibliogréfica de tipo narrativa
teniendo en cuenta la situaciéon actual de la
problemdtica abordada.

2.2. Estrategias de busqueda

Para recopilar la informacién se utilizaron las
siguientes bases de datos: Google Scholar,
SciELO, Elsevier, UpToDate, PubMed. También
se incluyeron documentos de instituciones de
renombre como: la Organizacién Mundial de
la Salud (OMS), Ministerio de Salud Publica del
Ecuador (MSP), Centers for Disease Control and
Prevention (CDC), Asociacién Médica Americana,
Mayo clinic, National Institutes of Health (NIH),
Stanford Medicine Children’s Health, Biblioteca
Nacional de Medicina de Estados Unidos,
Clinica Universidad de Navarra, entre otros.
Ademas, se tomd en cuenta el libro de Wilmott
y sus colaboradores, llamado "Enfermedades
respiratorias en nifios”, el libro de Maxine y sus
colaboradores llamado “Diagnédstico clinico
y tratamiento”, el libro de Rodriguez y sus
colaboradoresllamado “Actualizaciénen Cuidados
Intensivos Pedidatricos”, y el libro de Papadakis y
sus colaboradores llamado “Diagnéstico clinico
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y tratamiento”. Como estrategias de busqueda
se seleccionaron las siguientes palabras claves:
epiglotitis, Haemophilus influenzae, obstruccion
de las vias aéreas, enfermedades respiratorias. Se
utilizé el conector “AND” para conjugar epiglotitis
con pacientes pediatricos y epiglotitis con aguda;
y el conector “NOT” para evitar documentos que
hablaran sobre epiglotitis en adultos.

2.3. Criterios de inclusion y exclusién

En cuanto a los criterios de seleccidon, se
incluyeron solo aquellos documentos que tenian
maximo seis afios desde su publicacion; es decir,
documentos que fueron publicados desde el
afio 2018 hasta el afio 2023; con excepcion de
la Guia de Referencia Rapida de México sobre
la Epiglotitis, el informe de la OMS y el informe
del MSP. Asimismo, se incluyeron aquellos en los
que sus contenidos estuviesen relacionados con
concepto, diagndstico, tratamiento y prevencion.
Por otro lado, se excluyé informacién que solo
estaba disponible en otros idiomas que no fueran
espafiol o inglés.

2.4. Extraccion de datos

Se extrajeron datos de articulos y libros sobre
epiglotitis pediatrica. Criterios especificos guiaron
la seleccion. Dos investigadores independientes
usaron plantillas para registrar variables como
sintomas, diagndstico y tratamiento. Los datos se
validaron mediante consenso y se utilizaron para
identificar patrones clinicos y tendencias en el
estudio.

2.5. Analisis de datos

Elanalisis se realizé al comparar los resultados con
los hallazgos de otros estudios e investigaciones
identificados en los articulos revisados.

3. Resultados

Para la presente revision bibliogréfica se
encontraron 65 documentos, entre informes,
revistas y libros, ademds de revisiones
bibliograficas narrativas acerca del tema
en cuestion. Se revisd detalladamente el
material recolectado descartandose aquellas
publicaciones que no cumplian con los criterios
de inclusién planteados: 19 se descartaron
porque la informacién hacia referencia a la
epiglotitis en adultos, 9 se descartaron porque
estaba en otros idiomas como portugués, 7
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se descartaron porque no daban suficiente
informacidn sobre la epiglotitis aguda. De esta
forma, se utilizaron un total de 30 bibliografias
que contenian la informacién requerida y
cumplian con los parametros descritos sobre los
aspectos fundamentales que estaban a favor en
la investigacion.

4. Discusion

4.1. Diagnéstico

Para el diagndstico es de gran importancia la
impresién general, incluso antes de usar las
manos. Por esta razdn, los autores Silva, Borrego
y Garcia mencionan que es util acoplar al examen
la herramienta del Tridngulo de Evaluacién
Pediatrica (TEP) que permite una valoraciéninicial
adecuada del paciente pediatrico, esta consta de:
la apariencia del paciente, el trabajo respiratorio
y circulacion cutanea (18). Stanford Medicine
Children’s Health menciona que la epiglotitis tiene
una rapida instauracion y progresion, que suele
ser en cuestion de horas. Las manifestaciones
clinicas pueden variar en dependencia de Ia
etiologia y de las caracteristicas fisioldgicas del
paciente (3). Aun asi, existen signos y sintomas
gue son comunes en casi todos los afectados,
y estos son: inicio con fiebre alta, mal estado
general, dolor intenso en la faringe, en muchos
casos no estd acompanada de inflamacién de
la orofaringe, tos no perruna minima, estridor
inspiratorio, ansiedad, apariencia  tdxica,
irritabilidad, hipersensibilidad en el complejo
laringotraqueal, sobre todo a la altura del hueso
hioides, cianosis, si la via aérea esta obstruida;
todas estas manifestaciones las mencionan varios
autores (1, 4, 7). Aun asi, en el libro de Wilmott y
sus colaboradores se afiade a la sialorrea, ya que
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el paciente pediatra no es capaz de tragar por
la tumefaccion que se produce en la zona (19);
esta informacién la comparte también la Guia de
Referencia Rapida de México sobre la epiglotitis y
los autores Cuestas y Rodriguez en su articulo (20,
21). En la Guia de Referencia Rapida de México
sobre la epiglotitis, se describen las 4 “D” segun
Blastock: “Drooling”, sialorrea; “Dysphagia”,
disfagia; “Dysphonic”, disfonia también conocida
como “voz apagada”; “Dyspnea”, disnea sobre
todo ortopnea (20). Varios articulos mencionan
que uno de los signos mds destacables es
la “posicidon en tripode”, consiste en estar
sentado con el cuello en hiperextension, la
boca abierta con protrusion de la lengua vy
babeo; aun asi, no es Unico de esta patologia
(18, 21). Esta posicidn puede dar indicios de una
insuficiencia respiratoria, y puede acompanarse
de retracciones inspiratorias supraclaviculares,
supraesternales y/o subcostales, segiin menciona
el autor Cheng (4). Estos sintomas pueden
empeorar con el llanto y en posicion en decubito
supino, por lo tanto, Cuestas y Rodriguez
recomiendan que el nifo tiene que permanecer
en una posicidon cdmoda acompafiado de los
padres o una persona cercana a él que garantice
su tranquilidad. Ademas, sugieren que se debe
evitar manipular la cavidad oral y faringea con
bajalenguas, ya que se puede inducir un espasmo
laringeo (21). Por el mismo motivo, Stanford
Medicine Children’s Health aconseja que deben
evitarse canalizaciones de via y realizacién de
analitica en el primer momento (3).

En cuanto a los exdmenes complementarios, es
necesario conocer que antes de realizar cualquier
examen se deberd asegurar la via aérea del
paciente, en el caso de que la obstruccién que
presente sea moderada o grave (ver tabla 1).

Leve Moderada Grave
. . . Aumento de agitacion
Estado mental Normal Agitacion leve intermitente .
Somnolencia
. . . Normal Aumentada Aumentada o marcadamente

Frecuencia respiratoria S o

Puede hablar y comer Limitacidn para hablar y comer disminuida
Saturacién 02 - - Hipoxia

Estridor No presente en reposo
Retracciones supraesternales o

. No presente o leve
intercostales

Intermitente en reposo Persistente en reposo

Presente, pero moderada Mas intenso

* No es necesario medir la saturacion del paciente pedidtrico cuando su cuadro clinico es leve o moderado

Tabla 1. Gravedad de la obstruccidn de la via aérea. Fuente: The Royal Children’s Hospital Melbourne, 2020 (22).
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Para el autor Cheng, el diagndstico certero de
la epiglotitis demanda la visualizacién directa
de la epiglotis con las siguientes caracteristicas:
grande, inflamada, rigida, y de color “rojo cereza”
(4). Esta visualizacién se puede realizar mediante
fibrolaringoscopia flexible segin mencionan los
autores Silva y sus colaboradores, pero solo podra
ser ejecutada en el quiréfano o en la unidad de
cuidados intensivos pediatricos, ya que, como
se menciond anteriormente, hay riesgo de
obstruccion de la via aérea si se manipula la zona
afectada (18). En la Guia de Referencia Rédpida
de México sobre epiglotitis se agrega que la
nasofibroscopia es una buena opcion en casos de
enfermedad leve o moderada cuando la via aérea
estd estable debido a una obstruccién parcial.
Aun asi, no se debe realizar en casos de via
aérea inestable, ya que existe un alto riesgo de
espasmo y la capacidad de intervenir de manera
urgente en la via aérea es limitada (20). En el caso
de tener una sospecha leve, los autores Cuestas
y Rodriguez consideran otra buena opcién de
diagndstico a la radiografia lateral de faringe,
puesto que, esta puede permitir visualizar
la tumefaccion del espacio supraglético o al
denominado “signo del dedo pulgar” (21). Cabe
destacar que este examen no es 100% confiable,
y estd contraindicado si el paciente presenta
obstruccion de la via aérea considerable, debido
a que retrasaria su atencidn, desencadenando
consecuencias graves; informacién que esta
presente en la Guia de Referencia Rapida de
Meéxico sobre epiglotitis y en el articulo publicado
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por Moreno, Mellado y Delgado (23). En la misma
guia mencionada se especifica que se puede
realizar tomografia o resonancia magnética con
el fin de descartar otras posibles complicaciones
que se pueden confundir con la epiglotitis (20).

Asimismo, se podran solicitar examenes de
laboratorio para identificar la causa que provocé
la epiglotitis en principio, como hemocultivos
como se alude en los articulos publicados por
Silva y sus colaboradores y Shargorodsky, Hopkins
y Dugdale (7, 18). También se pueden solicitar
examenes mas comunes como: hemograma,
bioquimica, y reactantes de fase aguda como
la proteina C reactiva (PCR) y la procalcitonina
(PCT), asi como hemocultivos (23). Se debe tomar
en cuenta la elevacion de reactantes de fase
gue se refiere a un aumento en la concentracién
de proteinas en la sangre que se producen en
respuesta a una inflamacién o infeccion en el
cuerpo. Estas proteinas, llamadas proteinas
de fase aguda, se producen en el higado y son
liberadas en el torrente sanguineo en respuesta a
sefiales inflamatorias. La medicién de los niveles
de estas proteinas puede ayudar a los médicos
a diagnosticar y monitorear enfermedades
inflamatorias e infecciosas (24).

4.2. Diagnosticos diferenciales

Existen varias enfermedades que pueden
confundir el diagndstico temprano y oportuno de
esta patologia, algunas de estas pueden ser (ver
tabla 2).

Crup viral Traqueitis Anafilaxia Absceso Cuerpo
P bacteriana retrofaringeo extrafio (CE)
Edad 6 meses a 3 afos (25). 4 a6 afios (18). Cualquier edad (18). Menor de 6 afios (19). 18 meses a 3 afios (18).
promedio
Forma de Insidioso, puede Lento (2 o 3 dias) con Répida instaura-  Progresivo (19). Varia segun el tipo de obstruccién

aparecer luego de
presentacion una infeccién de la via 24 horas (18, 19, 27).
aérea superior

Empeora por las no-
ches (19, 26).

Localizaciéon Laringe, trdquea, Traquea (19). Laringe (18).
bronquios (26).
Clinica Estridor respiratorio, Fiebre alta, tos

ronquera y tos pe-
rruna.

productiva muco -

del estado general,
Ademds, sintomas y toxico, dolor cervical. (18, 28).
signos de infeccion
viral y postura normal Puede aparecer
(19, 25, 26). estridor y ronquera

(18, 19, 27).

deterioro brusco en cién (18, 28).

Estridor, dificultad Fiebre, estridor (en
respiratoria, pica-
purulentas, afeccion zdn, congestién

nasal, taquicardia

(parcial o completa) (18).

Fsp)acio retrofaringeo  Laringe, traque o bronquios (18).
19).

Crisis de sofocacion, tos expulsiva
menor frecuencia), dis- (18, 30).

fagia, dolor de garganta,

babeo, protrusion retro- Laringe: dificultad para respirar,
faringea, dolor y rigidez odinofagia, estridor al inspirar,
cervicales (19, 29). afonia.

Traquea: dificultad para respirar,
estridor bifasico, ruido en bandera
(vibracion del CE).

Bronquios: sibilancias y tos persis-
tente.

Tabla 2. Diagnésticos diferenciales de la epiglotitis. Fuente: Propia de los autores.
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4.3. Tratamiento

Eltratamiento que el paciente necesite dependerd
en gran medida de la causa que haya provocado
la epiglotitis. Por ejemplo, si ha sido por causas
mecdnicas se debera extraer el cuerpo extrafio
y manejar el trauma que se haya perpetuado;
si es por quemadura, se debera seguir las guias
especificas para este tipo de accidentes; si es
por infeccion de cualquier microorganismo
mencionado, se deberd optar por el tratamiento
especifico (2, 6, 10). Como la causa mas comun y
significativa es la infeccidn por Hib en este articulo
se desarrollara este tema. Aun asi, todo paciente
debe ser tratado con cautela bajo las indicaciones
detalladas en el apartado de tratamiento inicial y
no farmacolégico:

4.3.1. Tratamiento inicial y no farmacolégico

Cuando un paciente pedidtrico tiene
manifestaciones clinicas de obstruccion de
via aérea superior, se debe evitar exponerlo a
situaciones estresantes que empeoren su estado.
Como ya se menciond anteriormente, el paciente
debe estar con un familiar o una persona
que lo tranquilice, no se debe intentar hacer
venopuncion, tampoco se debe forzar a tomar
una posicién en decubito supino (21, 31).

En el libro clinico sobre cuidados intensivos en
pediatria de Rodriguez y sus colaboradores, se
menciona que cuando ya exista sospecha de
epiglotitis es necesario (31):

¢ Ingresar al paciente a la unidad de cuidados
intensivos pedidtricos ya sea en un caso
leve, moderado o grave con el fin de evitar
complicaciones.

¢ Realizar un monitoreo continuo de los signos
vitales, principalmente saturacidn de oxigeno.
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¢ El paciente inestable que presente dificultad
respiratoria grave y que amenace la vida, se
necesita asegurar la via aérea a través de una
laringoscopia directa.

e Es importante tener en consideracién que
los niflos < de 2 afios, no cuentan con la
membrana cricotiroidea, lo que hace que la
cricotirotomia sea desaconsejada debido a la
complejidad de la técnica. En su lugar, en caso
de no poder realizar la intubacion, se debe
considerar la realizacidn de una tragueostomia
de emergencia.

Marquezconsideraque, en pacientesconinfeccién
aguda y obstruccién de la via aérea superior, se
debe ventilar en posicidn prona utilizando una
bolsa mascarilla como preparacién para abordar
de manera definitiva la via aérea. La posicidn
prona aprovecha la influencia de la gravedad
para mantener la epiglotis en una posiciéon que
previene el aumento de la obstruccién de la
via aérea. En contraste, en posicidon supina, la
epiglotis tiende a caer sobre la via aérea, lo que
aumenta el grado de obstruccidn (31).

4.3.2. Tratamiento farmacolégico

En el caso de una epiglotitis aguda infecciosa
en edad pediatrica el manejo adecuado de
esta es la estabilizacion de la via aérea del
paciente y el inicio temprano de antibidticos
por via intravenosa de manera inmediata (4).
Es recomendable comenzar el tratamiento con
antibiéticos de amplio espectro contra patégenos
productores de betalactamasa tan pronto como
se asegure la via aérea

Para este tipo de condicidn, se sugiere el uso de
cefalosporina de segunda o tercera generacion
durante un periodo de 7 a 10 dias (32). (Ver tabla 3).

Primera eleccién (20)

Farmaco Edad Dosis Via Frecuencia
Ceftriaxona Lactantes hasta escolares 50-70 mg/kg/dia Intramuscular/ Cada 12-24 horas
(Sin exceder 2g/d) Intravenoso
Adolescentes 75-100 mg/kg/dia Intramuscular / Cada 12-24 horas
Intravenoso
Cefotaxima Menores de 12 afios 100-200 mg/kg/dia Intramuscular  Cada 78 horas
/ Intravenoso
Mayores de 12 afiosen 1-2g Intramuscular / Cada 6-8 horas
infecciones moderadas a (Dosis méaxima 12 g al dia. Infecciones que po-  Intravenoso
graves nen en riesgo la vida: 1-2 g intramuscular / intra-
venoso cada 4 horas; no exceder de 12 g al dia)
Cefuroxima 100-150 mg/kg Intramuscular / Cada 8 horas

(Maximo 6 g al dia

Intravenoso

Tabla 3. Tratamiento farmacoldgico de primera eleccién. Fuente: Propia de los autores.
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Alternativas terapéuticas

e Trimetropin/ sulfametoxazol (TMP) 8-12mg
con base al TMP por kg/dia dividido cada 12
horas.

e Ampicilina sulbactam 100-200mg con base
a la ampicilina cada 6 horas intramuscular/
intravenoso (esta combinacidn no estd
disponible en el cuadro basico del Ecuador).

La prontitud con la que se inicie el tratamiento en
un centro médico esta relacionada con la calidad
de la recuperacién del paciente afectado por la
epiglotitis. Después de que se encuentra bajo
control, con vias respiratorias seguras y se inicia
el tratamiento con antibidticos, la enfermedad
deja de progresar aproximadamente después
de 24 horas. Sin embargo, la recuperacién total
requerird mas tiempo y dependerd de la condicién
individual (3).

4.4. Prevencion

4.4.1. Prevencion primaria

Debido a que la principal causa de epiglotitis
es la infeccion por Hib, se recomienda vacunar
a la poblacidon contra este patégeno. Los CDC
recomienda que los nifios reciban de tres a
cuatro dosis de la vacuna contra Hib para ayudar
a prevenir la epiglotitis. Las dosis principales se
dan a los nifios a las edades de 2, 4 y 6 meses,
dependiendo de la marca utilizada por el médico.
Luego, se da una dosis de refuerzo entre los 12 y
15 meses de edad para garantizar una proteccion
continua, segun menciona la Clinica Mayo,
Stanford Medicine Children’s Health y los CDC (1,
3, 33). Para el resto de los agentes patégenos que
pueden provocar esta enfermedad, no se conoce
una manera eficaz de prevenirla (3), ademas de
acciones simples como: no compartir objetos
personales, mantener una limpieza adecuada,
etc. (1).

Aunque los nifios mayores de 5 meses y los
adultos tienen una menor probabilidad de sufrir
una infeccidn por Hib, la vacuna aun puede ser
recomendada por los CDC para aquellos que
tienen un sistema inmunoldgico debilitado. Esto
incluye a personas con enfermedad de células
falciformes, VIH o SIDA, extirpacién del bazo, que
reciben quimioterapia o toman medicamentos
para prevenir el rechazo de trasplantes de
drganos o médula ésea (33). La vacuna puede ser
una medida preventiva importante para reducir
el riesgo de infeccidn y complicaciones graves en
estas poblaciones vulnerables (1).

EPIGLOTITIS EN EDADES PEDIATRICAS: COMPRENSION
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En cuanto a las otras causas no infecciosas de
epiglotitis se pueden tomar medidas bdsicas para
que el riesgo disminuya, como: vigilar al nifio que
no introduzca ningln objeto en su boca, no darle
bebidas calientes, no dejar al alcance productos
guimicos, etc.

En los documentos realizados por Stanford
Medicine Children’s Health y por Cuestas vy
Rodriguez, se recalca que es importante que
exista un tratamiento profilactico con rifampicina
si es que la persona ha entrado en contacto con
Hib, esto con el fin de reducir al minimo el riesgo
de contagio. Por lo general, este es subministrado
a la familia y a las personas que hayan tenido
contacto directo con el paciente o con sus objetos
personales, asi como al infectado, ya que no
generara inmunidad definitiva (3, 21).

4.4.2. Prevencion secundaria

La Asociacion Médica Americana alude que la
prevencién secundaria se basa mas en un proceso
de diagnéstico que implica un examen fisicoy una
radiografia de cuello para detectar la inflamacién
de la epiglotis. Aunque los analisis de laboratorio
pueden ser Utiles para cultivar la bacteria, es
comun que los resultados se demoren algunos
dias (5).

4.4.3. Prevencion terciaria

Segun el informe de laOMS, y el articulo publicado
por Bridwell, Koyfman y Long; la prevencién
terciaria en la epiglotitis en edades pediatricas
se enfoca en minimizar las consecuencias y
complicaciones de la enfermedad después de
gue ya ha ocurrido. Esto implica la identificacidn
temprana de los sintomas vy la realizacidn de un
diagndstico preciso, para que se pueda comenzar
el tratamiento lo antes posible. También se puede
realizar una vigilancia cuidadosa y seguimiento
de los pacientes con el fin de detectar cualquier
sigho de complicaciones, como obstruccion
de las vias respiratorias o abscesos. Ademas,
es importante proporcionar apoyo y cuidados

5. Conclusiones

La epiglotitis aguda en nifios es una afeccidn
seria que puede bloquear las vias respiratorias
y necesitar atencion médica de emergencia.
El diagndstico se basa principalmente en la
evaluacion clinica y puede manifestarse de
diversas maneras seguln la causa, como fiebre
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alta, malestar general, un tono leve y un ruido
inspiratorio. Sin embargo, para un diagndstico
preciso, es necesario examinar directamente
la epiglotis, que debe mostrar signos como
aumento de tamano, inflamacion, rigidez y un
color rojo brillante. En cuanto al tratamiento, se
recomienda asegurar la via aérea del paciente y
comenzar rapidamente con el manejo adecuado
seglun sea su causa. Ademds, es esencial
proporcionar cuidados intensivos adecuados
para facilitar la recuperacion completa. Para
prevenir la epiglotitis, la vacunacién contra
Hib es la medida principal, ademas de los
cuidados en casa de los pacientes pediatricos.
También se destaca la importancia de educar
sobre los signos y sintomas de la enfermedad.
Comprender los signos y sintomas, utilizar
pruebas complementarias adecuadas y aplicar
estrategias preventivas como la vacunacion
son cruciales para el diagndstico temprano vy el
tratamiento efectivo de la epiglotitis en nifos,
lo que contribuird a reducir su incidencia y las
complicaciones asociadas.
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RESUMEN

Introduccion: La fibrilacidn auricular es una arritmia de alta prevalencia, afectando a 1.5 a 2% de la poblacién, con
mayor frecuencia en sujetos ancianos y aumenta 5 veces el riesgo de accidente vascular cerebral; las directrices
actuales de EE. UU. y Europa recomiendan como tratamiento de primera linea a los anticoagulantes orales que no
son antagonistas de la vitamina K (NOAC) ya que tienen mayor eficacia para prevenir la tromboembolia y reducir
el riesgo de hemorragia. Objetivo: Describir la efectividad y seguridad del tratamiento con anticoagulantes
orales no antagonistas de la vitamina K (NOAC) en fibrilacién auricular proporcionando conocimientos a partir
de la recopilacién y sintesis de informacidn cientifica actualizada obtenida de revisiones bibliograficas que
sean comprensibles para la poblacion en general. Discusion: En este estudio, investigamos la efectividad y la
seguridad de los anticoagulantes orales no antagonistas de la vitamina K como son los cuatro anticoagulantes
con desarrollo clinico mas avanzado como dabigatran, rivaroxaban, apixaban y edoxaban. Conclusion: Los
anticoagulantes orales no antagonistas de la vitamina K han sido ampliamente superados ya que los resultados
de los ensayos clinicos como los estudios de practica clinica y estudios poblacionales han demostrado que tienen
mayores eficacias.

Palabras clave: fibrilacion auricular, tratamiento, anticoagulantes orales no antagonistas de la vitamina K.

ABSTRACT

Introduction: Atrial fibrillation is a highly prevalent arrhythmia, affecting 1.5 to 2% of the population, more
frequently in elderly subjects and increases the risk of cerebrovascular accident 5 times; current US and European
guidelines recommend non-vitamin K antagonist oral anticoagulants (NOACs) as first-line therapy as they are
more effective in preventing thromboembolism and reducing the risk of bleeding. Objective: TTo describe
the effectiveness and safety of treatment with non-vitamin K antagonist oral anticoagulants (NOAC) in atrial
fibrillation, providing knowledge from the collection and synthesis of updated scientific information obtained
from bibliographic reviews that are understandable to the general population. Discussion: Thin this study, we
investigated the effectiveness and safety of non-vitamin K antagonist oral anticoagulants such as the four most
advanced anticoagulants in clinical development such as dabigatran, rivaroxaban, apixaban and edoxaban.
Conclusion: Non-vitamin K antagonist oral anticoagulants have been widely superseded since the results of
clinical trials such as clinical practice studies and population studies have shown that they have greater efficacies.

Palabras clave: atrial fibrillation, treatment, nonvitamin K antagonist oral anticoagulants.

125

ARTICULO DE REVISION


https://orcid.org/0000-0002-3038-1161
https://orcid.org/0009-0008-5759-1346
https://orcid.org/0000-0002-2400-7886
https://orcid.org/0000-0002-3038-1161
https://orcid.org/0009-0008-5759-1346
https://orcid.org/0000-0002-2400-7886
https://cssn.espoch.edu.ec

Silvia Aracelly Proafio Lucero, et al.

1. Introduccion

La fibrilacion auricular (FA) es la arritmia
sostenida mas frecuente, y se asocia a mayor
incidencia de accidente cerebrovascular (ACV),
embolias sistémicas, insuficiencia cardiaca,
hospitalizaciones y mortalidad cardiovascular. (1).
Es un proceso prevalente en el anciano (el 5% en
sujetos 2 65 anos y aproximadamente el 10% en
> 80 afios), asociado a accidente cerebrovascular,
insuficiencia cardiaca y deterioro en la calidad de
vida @),

Los sintomas asociados a la FA incluyen
palpitaciones, debilidad, mareo, disminucién
de la capacidad de ejercicio y disnea. Se asocia
a diversas enfermedades, principalmente
hipertension arterial en pacientes ambulatorios y
cardiopatia isquémica e insuficiencia cardiaca en
pacientes hospitalizados 4.

Se conoce ademas que la anticoagulacion reduce
significativamente la incidencia de ACV en estos
pacientes. Antiguamente los Unicos fdrmacos
disponibles para la anticoagulacién crénica eran
los antagonistas de la vitamina K. Sin embargo,
con el advenimiento de los anticoagulantes
orales de accién directa (DOACs), el paradigma ha
ido cambiando. Actualmente los anticoagulantes
directos han sido evaluados en miles de
pacientes en multiples estudios randomizados,
demostrando reducir los eventos de mortalidad
total, mortalidad cardiovascular, sangrado
intracraneano y sangrado global en comparacién
con la Warfarina, con similar o mejor perfil de
eficacia.

Durante décadas, la anticoagulacién oral en el
tratamiento y prevencidn de la tromboembolia
venosa ha sido posible gracias a la utilizacién
de anticoagulantes orales antagonistas de la
vitamina K (NOAC) ). Los NOAC también han
hecho posible la prevenciéon del ictus en pacientes
con fibrilacién auricular (FA), la prevencion de
embolias y trombosis en portadores de valvulas
mecanicas cardiacas y para otras indicaciones,
lo cual motiva a la realizacion de la presente
investigacion que tiene el objetivo de describir
la efectividad y seguridad del tratamiento
con anticoagulantes orales no antagonistas
de la vitamina K (NOAC) en fibrilacién auricular
proporcionando conocimientos a partir de la
recopilacién y sintesis de informacién cientifica
actualizada obtenida de revisiones bibliograficas
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que sean comprensibles para la poblacién en
general (&7,

Los anticoagulantes orales no antagonistas de la
vitamina K (NOAC) son efectivos y seguros en el
tratamiento de fibrilacién auricular .

2. Metodologia

La presente investigacion es una revisién
bibliografica de tipo narrativa. La busqueda de la
informacion se realizd usando las palabras clave
“efectividad y seguridad del tratamiento con
anticoagulantes no Antagonistas de la vitamina K.

Las fuentes inmediatas de informacién que se
usaron como bases de datosy bibliotecas virtuales
fueron: Elsevier, PubMed, SciELO, Dialnet, vy
como buscador base Google Académico el cual
derivd a las diferentes revistas médicas vy libros
electrdnicos.

Se incluyeron literatura cientifica actualizada,
publicada entre el 2018 y 2023, que contenian
autores, editorial, fecha de publicacion e
informacion certificada y se excluyeron las
publicaciones que no aportaban con informacidén
importante y aquellas cuyo afio de publicacién
fuera anterior a los ultimos 5 afos.

Criterios de seleccidn y elegibilidad del estudio

Los criterios de inclusion comprendian las
siguientes condiciones:

1) Articulos que se publicaron en espafiol e inglés
y eran estudios de cohortes clinicos elegibles
entre enero de 2018 hasta mayo de 2023.

Los criterios de exclusion incluyeron:
1) Publicaciones incompletas, sin actualizacion
2) Publicaciones anteriores a los ultimos 5 afios.

El riesgo de sesgo del estudio fue de moderado,
debido a las limitaciones en la representatividad
de las muestras del estudio.

3. Resultados

El empleo del disefio de investigacion descriptivo,
qué, permitié abordar de manera general vy
particular el objeto de estudio mediante el andlisis
de las efectividad y seguridad del tratamiento con
anticoagulantes no antagonistas de la vitamina
K (NOAC) en fibrilacién auricular en adultos,
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otorgando respuestas validas a preguntas
cientificas originadas a partir de la investigacién
y basadas en la necesidad de adquirir nuevos
conocimientos desde una perspectiva critica y
diferente.

3.1 Estrategia de busqueda.

Para optimizar el tiempo y con la finalidad de
encontrar informacién cientifica y académica
actualizada, se recurrié al uso de Google
académico, facilitando el acceso a diferentes
bases de datos como: SCOPUS, ELSEVIER, SCielo,
OVID Salud, MEDISAN, eLibro, MEDIGRAPH,
Springer, entre otras. De esta manera y a partir
del uso de técnicas de busqueda, criterios de
inclusion y exclusién, se encontré documentos
relacionados con investigaciones, informes,
revisiones bibliograficas, casos clinicos, y paginas
web de reconocido valor cientifico a nivel nacional
e internacional.

Se realizé una busqueda de la literatura cientifica
acerca del tema y se encontraron 150 resultados.
Luego de un minucioso proceso de cribado y
seleccion, se redujeron a 30 por ser publicaciones
incompletas, sin actualizaciéon y que no se
relacionaban con el tema.

3.2 Criterios de inclusidn y exclusién

Debido a la magnitud del tema y su importancia
a nivel general, se establecid la fase inicial
de busqueda de informacidon sin tomar en
consideracién criterios de inclusién y exclusion.
En vista de la amplia gama de documentos
disponibles y de la necesidad de seleccionar
aquellos que cumplan con los requerimientos de
esta revision bibliografica, se planted ecuaciones
de busqueda y como criterios de inclusion y
exclusion se determiné el tiempo de publicacion
(nosuperiora b5 afos), elidioma (inglés y espafiol),
el tipo de documento (articulos, informes, casos
clinicos, guias, protocolos y paginas web de realce
cientifico), de tal forma que se descartaron todos
aquellos documentos que no cumplian con estos
requerimientos.

Teniendo, asi como resultado lo siguiente:
Total de referencias n= 150

Excluidos: Documentos en idiomas diferentes a
inglésyespanol,noreferenciadosadecuadamente,
documentos pre print, no presenta resultados y
no presenta datos de filiacion.

Incluidos: Por titulo, resumen, conclusiones,
fecha (menores e igual a 5 afios) e idioma.

NO ANTAGONISTAS DE LA VITAMINA K (NOAC) EN FIBRILACION AURICULAR

Estudios incluidos en el analisis n = 30.

La eficacia y seguridad de los NOAC son el rapido
inicio y fin de las acciones, farmacocinética
predecible,amplias ventanas terapéuticasy pocas
interacciones con alimentos y medicamentos .

Los NACO deben prescribirse con precauciény las
dosisdebenajustarseseglnlaedad, pesocorporal,
funcién renal, medicamentos concomitantes
(como antiagregantes plaquetarios, amiodarona,
o verapamilo) (10).

4, Discusion

El uso de NOAC se asocié con menores riesgos
de mortalidad por todas las causas, hemorragia
mayor, accidente cerebrovascular hemorragico,
hemorragia intracraneal, pero con mayores
riesgos de eventos de hemorragia gastrointestinal.

En este estudio, investigamos la efectividad y la
seguridad de los NOAC en FA, varios metanalisis
de los ensayos controlados aleatorios (ECA)
arrojaron 3 hallazgos clave con respecto al uso de
los NOAC en comparacion con los Antagonistas
de la Vitamina K (AVK) %9,

En primer lugar, los hallazgos de los ECA y los
estudios observacionales fueron consistentes en
cuanto a la eficacia, efectividad y la seguridad
de los NOAC para la FA, son comparables o
superiores a los AVK con algunas difirencias en
el riesgo de accidente cerebrovascular isquémico
e infarto del miocardio para dabigatrdn, ictus,
embolismo sistémico.

Ensegundo lugar, la asociacidony el riesgo variaron
entre los ECA y los estudios observacionales en
diferentes NOAC, asi como los resultados de
eficacia y seguridad medidos.

Por ejemplo, se asocié una disminucion del
10 % al 71 % del riesgo de hemorragia mayor,
infarto de miocardio, accidente cerebrovascular
hemorragico, con dabigatran, apixaban vy
edoxaban utilizados para la fibrilacién auricular,
pero no con rivaroxabdn (212,

En tercer lugar, los resultados agrupados
mostraron una gran heterogeneidad entre los
estudios observacionales.

Los analisis de estratificacién adicionales
encontraron que los efectos beneficiosos en
pacientes con FA son en pacientes que tomaban
dabigatran 150 mg y que no tenian exposicidon
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previa a NOAC y AVK (es decir, pacientes sin
tratamiento previo).

Los estudios observacionales muestranresultados
generales que los NOAC son comparables o
superiores a los AVK en eficacia, efectividad y
seguridad, e indican que la inclusidn de pacientes
con mayor riesgo inicial son los adultos mayores

Los NOAC pueden ser una opcién buena para los
pacientes que no son elegibles para la warfarina o
gue son intolerables para ella, o en quienes no se
puede realizar adecuadamente la monitorizacién
de la razén normalizada internacional 2,

El riesgo y el beneficio varié entre los NOAC en
los resultados evaluados, especialmente para
dabigatran y rivaroxabdn.

Para dabigatran en FA, el riesgo de infarto de
miocardio y hemorragia gastrointestinal aumenté
con una dosis de 150 mg en comparacion comuna
dosis de 110 mg.

En Tromboembolia Venosa (TEV), dabigatran
presento un aumento del 38 % en el riesgo de
hemorragia gastrointestinal en comparacién
con los AVK, pero otros NOAC tuvieron un
riesgo menor, podria ser por las propiedades
farmacoldgicas.

Los estudios observacionales para rivaroxaban
para la FA no encontraron una disminucién del
riesgo de accidente cerebrovascular, embolia
sistémica en comparacién con los AVK, debido a
su vida media de 5 a 9 horas, y su administracion
actual de una vez al dia puede resultar en
concentraciones insuficientes y ser menos
efectivo debido a su rdpida eliminacién.

El dabigatran y rivaroxaban pueden requerir una
dosis mas individualizada.

El uso de apixabdn y edoxaban en pacientes
con fibrilacién auricular mostré una eficacia y
seguridad superior (accidente cerebrovascular,
embolia sistémica, accidente cerebrovascular
hemorragico, mortalidad por todas las causas,
hemorragia grave) ),

El desarrollo clinico de los nuevos anticoagulantes
se ha centrado en la prevencion y el tratamiento
de la tromboembolia venosa, la prevencién del
ictus y la embolia de origen cardiaco en pacientes
con FA no valvular y en prevencion secundaria
después de un sindrome coronario agudo %
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Para la profilaxis de la tromboembolia venosa
tras cirugia ortopédica, estan aprobados
el rivaroxaban, el apixaban y el dabigatran,
porque en diversos ensayos clinicos se ha
demostrado eficacia y seguridad similares a las
de la enoxaparina, y en algunos aspectos son
superiores ¢\ E| rivaroxaban estd aprobado
como tratamiento inicial de la trombosis venosa
profunda, embolia pulmonar y también en la
prevencion de recurrencias a largo plazo. El
dabigatrdn ha mostrado eficacia y seguridad
similares a las de la warfarina en el tratamiento
de la tromboembolia venosa 7).

La FA es la arritmia mas frecuente, con una
estimacion de prevalencia sobre el 1% de la
poblacién que posiblemente se incremente en
el futuro. El ictus isquémico es la complicacion
mas importante, con un riesgo relativo (RR)
2-7 veces mayor que el de los pacientes sin FA
s) Existen dos indices de estratificacién de
riesgo tromboembdlico para pacientes con FA:
CHADS2 y CHA2DS2-Vasc. Los ensayos clinicos
han utilizado para estatificar los riesgos de los
pacientes el indice CHADS2, que incluye factores
comunes (insuficiencia cardiaca, hipertension,
edad > 75 afios, diabetes mellitus, antecedentes
de ictus o isquemia transitoria). Las guias actuales
recomiendan anticoagulaciéon si el CHADS2 es
22. También proponen anticoagulacion si el
CHADS2 es 1y el paciente presenta escaso riesgo
hemorragico "2,

El ensayo RE-LY evalué de manera enmascarada
dos dosis de dabigatrdn comparandolas con
warfarina de manera abierta (INR diana, 2-3) en
18113 pacientes con FA no valvular y riesgo de
ictus (19,

La tasa de hemorragia mayor por ano fue del
3.36% en el grupo de warfarina, frente al 2.71%
en el grupo de dabigatran 110 mgy el 3.11% en
el grupo de dabigatran 150 mg. La tasa de ictus
hemorragico por afio fue del 0.38% en el grupo
de warfarina, el 0.12% con dabigatran 110 mgy el
0.10% con dabigatran 150 mg ), La mortalidad
total por afio fue del 4.13% en el grupo de
warfarina, el 3.75% en el grupo con dabigatran
110 mgy el 3.64% en el grupo de dabigatran 150
mg.

La conclusién es que la dosis de dabigatran
de 150 mg/12 h fue superior a la warfarina
en la prevencién del ictus con un riesgo
hemorragico similar y mayor riesgo hemorragico
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gastrointestinal, pero menorriesgo de hemorragia
cerebral 2", La dosis de dabigatran 110 mg/12 h
no fue inferior a la warfarina en la prevencién
del ictus con menor riesgo hemorragico. Tras la
publicacidn original, se han realizado multiples
subandlisis que no han cambiado esencialmente
las conclusiones generales 22, En los pacientes
gue ya habian sufrido un ictus, comparados con
los que no, se mantenia la mayor eficacia de la
dosis de dabigatran de 150 mg y la menor tasa de
hemorragias de la dosis de dabigatran de 110 mg.

En cuanto a la seguridad, dado que los pacientes
ancianos tienen mayor riesgo trombético, pero
también hemorragico, se ha realizado un andlisis
delascomplicaciones hemorragicassegunlaedad.
En comparacién con la warfarina, los pacientes
menores de 75 afos tratados con dabigatran
150 mg/12 h mostraron menos complicaciones
hemorragicas intracraneales y extracraneales
(23) En cambio, los mayores de 75 afios sufrieron
menos hemorragias intracraneales, pero mas
hemorragias extracraneales, en especial de
origen gastrointestinal.

En el estudio AVERROES, se compard apixaban
con acido acetilsalicilico en la prevencién del
ictus en pacientes con FA para quienes no se
consideraba adecuada la warfarina, basandose
en unos criterios preespecificados 24,

Las tasas de mortalidad fueron del 3.5%/afio en
el grupo de apixaban y el 4.4%/afio en el grupo
de acido acetilsalicilico. La hemorragia mayor se
observd en el 1.4%/afo en el grupo de apixaban
y el 1.2%/afio en el grupo de acido acetilsalicilico.
Los sangrados intracraneales ocurrieron en el
0.4%/afio en el grupo de apixaban y el 0.5%/afio
en el grupo de 4cido acetilsalicilico ). El estudio
tuvo que suspenderse prematuramente al
observarse una clara superioridad del apixaban.

En el estudio ARISTOTLE se compard el apixabdn
con la warfarina. La tasa combinada de ictus
isquémico o hemorragico y embolia sistémica
fue del 1.27%/afio en el grupo de apixaban y
el 1.60%/afio en el grupo de warfarina. La tasa
de sangrado mayor fue mas baja en el grupo de
apixaban que en el de warfarina y la tasa de ictus
hemorréagico fue menor ¢, El tiempo medio
en intervalo terapéutico en el grupo warfarina
fue del 62%. También se objetivd una menor
mortalidad por cualquier causa en el grupo de
apixaban: el 3.52 y el 3.94%.

NO ANTAGONISTAS DE LA VITAMINA K (NOAC) EN FIBRILACION AURICULAR

Los pacientes anticoagulados pueden sufrir
hemorragias por el efecto propio de los farmacos
anticoagulantes o por situaciones intercurrentes
gue puedan desencadenar un sangrado, como
traumatismo, caidas, lesiones anatdmicas, etc 27,
Aunque los nuevos anticoagulantes pueden ser
mas seguros, actualmente no existen antidotos
que neutralicen su efecto. El tratamiento de
la hemorragia relacionada con estos farmacos
consiste en las medidas generales de soporte
vital, transfusiéon de hemoderivados, mantener la
volemia y esperar a que su efecto desaparezca,
dado que su vida media es corta y su eliminacién,
rapida ?®. En el caso del dabigatran, puede
acelerarse la eliminacién por dialisis o forzando
la diuresis. Aun asi, puede ser necesario
antagonizar su efecto con agentes hemostaticos
como los concentrados de factores del complejo
protrombinico, concentrado de factores del
complejo protrombinico con factores activados
(FEIBA) o factor Vlla recombinante (r-FVlla),
que generen trombina suficiente para favorecer
la hemostasia ?®. La experiencia clinica es
escasa, pero se proponen porque hay datos
experimentales en modelos animales o en
voluntarios sanos. Los datos son dispares ya
que, por ejemplo, un concentrado de factores
del complejo protrombinico puede corregir las
alteraciones bioldgicas en la hemostasia causadas
con rivaroxaban mas que las de dabigatran =2,

5. Conclusiones

Los antagonistas de la vitamina K han sido
ampliamente superados por los anticoagulantes
orales de accion directa, ya que tanto los
resultados de los ensayos clinicos como los de
los estudios de practica clinica y ultimamente
estudios poblacionales han demostrado que los
anticoagulantes orales de accién directa tienen
mayores eficacias (menos ictus y muerte) vy
seguridad (menos hemorragias intracraneales)
gue los antagonistas de la vitamina K.

Los antagonistas de la vitamina K (AVK) han
demostrado reducir la incidencia de ictus en
aproximadamente un 64%, aunque presentan
limitaciones bien conocidas. Estas limitaciones
son mas evidentes en los pacientes de mayor
edad, con mayor riesgo hemorragico vy
habitualmente polimedicados. Ademas, distintos
estudios observacionales han mostrado que
aproximadamente entre un 40% y un 50% de los
pacientes tratados con AVK tiene un tiempo del
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indice normalizado del tiempo de protrombina
(INR) en rango terapéutico inferior al 65%. Los
nuevos anticoagulantes orales de accién directa
(ACOD) (dabigatran, rivaroxaban, apixaban vy
edoxaban) presentan un efecto anticoagulante
fijo y predecible que hace innecesaria la
realizacién de controles rutinarios, siendo
seguros y comodos para los pacientes. Tienen
algunas interacciones medicamentosas, pero son
mas predecibles y manejables que las de los AVK.

Finalmente, en la indicacion actual los nuevos
anticoagulantes no requieren un monitoreo
de coagulacién. Sin embargo, en algunas
situaciones puede ser util contar con informacién
sobre exposicion al medicamento o grado
de anticoagulacion, por ejemplo: sangrado
severo, eventos tromboticos (como ataque
cerebrovascular isquémico previo a trombolisis),
necesidad de cirugia de urgencia, insuficiencia
renal o hepatica severa, interaccién potencial de
medicamentos, sospecha de sobredosis o para la
decisién en algunos casos del uso de un antidoto
de estos DOACs.
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RESUMEN

Introduccidn: La espironolactona es un medicamento utilizado principalmente como diurético ahorrador de
potasio, ya que actla como antagonista competitivo de los receptores de los mineralocorticoides, pero también
puede ser utilizado como agente cardiovascular, agente enddcrino metabdlico y como antiandrégeno. Objetivo:
Describir otras acciones farmacolégicas de la espironolactona desde su accidn antiandrogénica. Metodologia:
Revisidn bibliografica de tipo narrativa realizada. Se incluyé la informacién de libros, articulos cientificos,
revisiones y tesis acerca de la espironolactona y sus otros posibles usos en enfermedades tegumentarias,
utilizando bases de datos como: medicap, Medscape, Medigraphic, SciELO, entre otras; ademas. Se utilizaron
distintas revistas como la revista nefrolégica, revista Urologia y Nefrologia, entre otras. Resultados: Se
encontraron 46 fuentes de informacion de los cuales 2 son libros de farmacologia y 44 articulos cientificos de los
cuales solamente se utilizaron 33 referencias que contenian la informacidn necesaria y cumplian con los criterios
de seleccion. Discusidn: La accion de la espironolactona debida a sus caracteristicas antiandrogénicas puede
utilizarse en el tratamiento para la alopecia androgénica, hirsutismo y acné, ya que este va a actuar sobre los
receptores de andrégenos periféricos inhibiendo la 5a-reductasa, 17a-hidroxilasa y la 17,20-liasa. Conclusion:
La espironolactona es un medicamento seguro y eficaz para el tratamiento enfermedades dermatoldgicas como
la alopecia androgénica, acné e hirsutismo ya sea en monoterapia o combinado con otros medicamentos. Sin
embargo, se debe prestar atencidn a los efectos adversos y contraindicaciones que este posee.

Palabras clave: Espironolactona, androgeno, acné, hirsutismo, calvicie.

ABSTRACT

Introduction: Spironolactone is a drug used primarily as a potassium-sparing diuretic because it acts as
a competitive antagonist of mineralocorticoid receptors, but it can also be used as a cardiovascular agent, a
metabolic endocrine agent, and as an antiandrogen. Objective: To describe other pharmacological actions
of spironolactone from its antiandrogenic action. Methodology: Narrative bibliographic review. Information
from books, scientific articles, reviews and theses about spironolactone and its other possible treatments in
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tegumentary diseases were included, using databases such as: medicap, Medscape, Medigraphic, SciELO, among
others; in addition, different journals such as the nephrological journal, Urology and Nephrology journal, among
others, were used. Results: We found 46 sources of information of which 2 are pharmacology books and 44
scientific articles of which only 33 references were used that contained the necessary information and met the
selection criteria. Discussion: The use of spironolactone due to its anti-androgenic characteristics can be used
in the treatment of androgenic alopecia, hirsutism and acne since it will act on peripheral androgen receptors
inhibiting 5a-reductase, 17a-hydroxylase and 17,20-lyase. Conclusion: Spironolactone is a safe and effective
drug for the treatment of dermatological diseases such as androgenic alopecia, acne and hirsutism either in
monotherapy or combined with another drug. However, attention should be paid to the adverse effects and

contraindications that it possesses.

Key words: Spironolactone, androgen, acne, hirsutism, baldness.

1. Introduccion

La espironolactona es un medicamento
antagonista competitivo de los receptores
de mineralocorticoesteroides, por lo que es
considerado un diurético ahorrador de potasio,
agente cardiovascular, antagonista del receptor
de aldosterona, antiandrégeno y agente
endocrino-metabdlico (1-3) Originalmente
se sintetizé con la finalidad de que actie como
diurético (1,4), debido a que inhibe el transporte
renal de sodio que conduce a la excrecidn de sal
y agua con ahorro de potasio y magnesio por
medio de su unidon competitiva a los receptores
dependientes de aldosterona, es decir, inhibe
el efecto de la aldosterona en las células del
tubulo distal, aumentando la secrecidn de agua
y sodio, mientras que disminuye la excrecion
de potasio (5,6). Este es considerado como un
farmaco seguro que se administra por via oral
el cual posee una biodisponibilidad del 80 al
90%, que puede aumentar hasta un 100% con
los alimentos (1), se metaboliza rapidamente a
través del higado manteniendo una fuerte union
con la albumina en el plasma hasta llegar a ser
excretado por via renal y en ciertas ocasiones
por la bilis. La vida media de dicho farmaco es
de 1 a 4 horas; sin embargo, la dosis maxima
de respuesta se obtiene a partir de las 48 horas
después de la primera administracion, debido a
gue es el tiempo necesario para que exista una
acumulacidn terapéutica de los metabolitos. (1,7)

Por otro lado, ademas de esas acciones muy
conocidas, la espironolactona posee propiedades
antiandrogénicas, pues compite con la
testosterona y la dihidrotestosterona (DHT)
por la unién a los receptores de andrégenos
del cuerpo, es decir, disminuye la accion de la
testosterona siendo util para el tratamiento de

enfermedades de la piel (1,7). De modo que,
la utilidad de la espironolactona no se centra
solamente en su efecto diurético, sino también
como antiandrogénico (1,4).

Los andrégenos fisiolégicamente son los
encargados de regular los procesos relacionados
con el recambio cutaneo, el crecimiento de
los foliculos pilosos, la proliferacion de las
glandulas sebaceas, la produccion de sebo y la
embriogénesis, entre otros; en el organismo
los receptores de dicha hormona van a estar
presentes en “las células basales, los sebocitos,
las papilas dérmicas, la vaina radicular externa
del foliculo piloso, las glandulas sudoriparas,
el endotelio vascular, las células musculares
lisas y los queratinocitos; estos receptores van
a actuar en la transcripcion dependiente de
ligando (4), y pueden ser bloqueados por un
antiandrégeno como la espironolactona, la cual
bloquea los receptores de los andrégenos en
el interior de la célula diana, aunque también
puede disminuir la funcion de los andrégenos a
otros niveles, como los inhibidores de la 5-alfa-
reductasa (4), inhibiendo asi la produccién de
testosterona y produciendo un efecto positivo
para el tratamiento dermatoldgico de ciertas
enfermedades como el acné, la alopecia
androgénica (AGA) y el hirsutismo, esto gracias a
gue disminuye la accién hormonal androgénica en
determinadas dosis o en combinacion con otros
medicamentos (4,8,9). La espironolactona al igual
que otros medicamentos posee pocos efectos
adversos (7), y los mismos pueden ser manejados
facilmente. En el hombre, el tratamiento del
acné con espironolactona estd limitado debido
a su accién antiandrogénica que bloquean los
efectos de las hormonas masculinas en la piel,
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cuero cabelludo, potencializando el desarrollo de
ginecomastia y disfuncion sexual (10). Por todo
lo antes expuesto, el objetivo de este trabajo
es describir otras acciones farmacoldgicas de
la espironolactona poco utilizadas desde la
perspectiva de su accidn antiandrogénica.

2. Metodologia
2.1. Diseiio de estudio

Se realiz6 una revision bibliografica de tipo
narrativa teniendo en cuenta las utilidades de la
espironolactona como farmaco antiandrogénico.

2.2. Estrategia de busqueda

La presente investigaciéon fue realizada con
la utilizacion de libros, articulos cientificos,
revisiones y tesis con informacién acerca de la
espironolactona y sus otros posibles usos en el
tratamiento de enfermedades tegumentarias. Se
utilizaron como herramientas de investigacién
distintas bases de datos como; Médica
panamericana, elibro, Elsevier, StatPearls,
Medscape, Medigraphic, Taylor & Francis online y
SciELO; repositorios de la universidad Auténoma
del Estado de Hidalgo, Medical University of
South Carolina, Universidad Nacional de Rosario,
Universidad Nacional de Colombia; revistas
como: Revista nefroldgica, Revista Urologia y
Nefrologia, Revista Actas Dermo-Sifiliograficas
England, Revista Piel, Revista Innovacion Estética,
Journal of Natural Sciences, Revista Cientifica
de la Sociedad Espafiola de Medicina Estética,
Journal of American Academy of Dermatology,
Dermatology Therapy y la Revista Internacional
Journal of Morphology; ademds de libros como:
Farmacologia de Whalen 6th Edicién y Urologia y
Nefrologia de Llanes L 2da Edicion.

La busqueda se realizé utilizando palabras claves
como: espironolactona, diurético, andrégeno,
acné, hirsutismo, calvicie.

Estos términos fueron combinados mediante
operadores booleanos AND, OR para conjugar y
filtrar los documentos.

2.3. Criterios de inclusion y exclusién

Se incluyeron aquellos articulos validados y
publicados en los ultimos 5 afios, en texto
completo en los idiomas inglés, portugués y
espafol. En cuanto a los libro, se buscaron e
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incluyeron aquellos publicados en los afios 2015,
2016 y 2022 en espaiiol.

Finalmente, teniendo todos los recursos
informativos de interés fueron excluidos aquellos
qgue no se encontraba dentro de las fechas de
publicacidn, y los que no contenian informacién
relevante para cumplir nuestros objetivos.

3. Resultados

En la realizacién de la presente investigacién se
encontraron 46 fuentes deinformacién originales,
de los cuales 2 son libros de farmacologia y 44
son articulos cientificos. Se realizé una minuciosa
lectura de los resultados obtenidos, de los cuales
se excluyeron 5 articulos, debido a que no fueron
de libre acceso, adicionalmente se descartaron 6
articulosdadoquenoseencontraronenelrangode
fecha establecido. Por tal motivo, se utilizaron 33
fuentes bibliograficas debido a que cumplian con
los requerimientos de inclusiéon ya mencionados.

4, Discusion

4.1. Espironolactona

La espironolactona es un farmaco sintético
derivado de la 17-lactona, antagonista
de los receptores de mineralocorticoides
citoplasmaticos ubicados principalmente en
los tubulos distales del rifidn, promoviendo la
excrecion de sodio y agua, asi como la absorcion
de potasio, lo que le confiere la caracteristica
principal de ser un diurético ahorrador de
potasio. Los receptores de mineralocorticoides
se encuentran en diferentes partes del
organismo por lo que la Administracién de
Alimentos y Medicamentos (FDA) aprobd el uso
de espironolactona para el tratamiento de otras
enfermedades como la insuficiencia cardiaca,
hiperaldosteronismo primario, hipertensién,
edema secundario a cirrosis o a un sindrome
nefrético que puede originar una hipopotasemia
(5,11). Asi mismo, este farmaco también es un
antagonista de los receptores andrégenos, accion
en la cual se centra esta investigacion.

4.2. Farmacocinética y farmacodinamia

La espironolactona es un medicamento que
usualmente se administra por via oral. Su
absorcién es 6ptima y eficaz en el tubo digestivo
en alrededor del 80-90%; es poco soluble en
agua, por lo que se sugiere su administracion
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con alimentos para aumentar su absorcidn.
El metabolismo es rapido en el higado donde
se biotransforma en 10 metabolitos, los dos
principales fisiolégicamente activos son la
7a-tiometilespironolactona, también conocida
como 7a-TMS, y la canrenona, también conocida
como CAN” (11). La toxicidad hepatica es rara,
manifestandose al mes de su administracién con
la elevacion de las aminotransferasas séricas y la
fosfatasa alcalina, este efecto téxico se revierte
rapidamente con la suspensidn del farmaco (5).
La biodisponibilidad es mayor al 90% con unidn
a proteinas plasmaticas del 90%, tiempo de vida
entre 4 y 9 horas y excrecién renal del 20-50%,
fecal y biliar del 49%. Se debe tener en cuenta
gue la espironolactona atraviesa la placenta y se
secreta en la leche materna. (5)

La farmacodinamia de la espironolactona se
depende de su efecto antagonista competitivo del
receptor de mineralocorticoides, evitando que
la hormona aldosterona se una a los receptores
mineralocorticoides y ejerza sus efectos (11). Esta
farmacodinamia se basa en dos vertientes:

1. La aldosterona estimula la sintesis de
proteinas  nucleares, provocando un
aumento en los canales epiteliales de
sodio, bombas de sodio-potasio (Na+/K+) y
epiteliales, los cuales mueven el sodio y el
agua hacia el fluido extracelular (ECF) y el
potasio hacia la luz renal (11). Por lo que la
espironolactona, actuando sobre la bomba
de Na+/K+ reduce la reabsorcién de agua y
sodio, elevando el potasio en sangre. (11)

2. La aldosterona normalmente inhibe Ia
expresion del 6xido nitrico endotelial (NO),
molécula de sefializacidn dilatadora de los
vasos sanguineos, por lo que ejerce efectos
vasoconstrictores. La espironolactona
previene este efecto inhibiendo Ia
vasoconstriccion 'y la formacién de
eliminadores de aniones de oxigeno y NO.
(11)

Por otro lado, la espironolactona también actua
como antagonista competitivo del receptor
de andrégenos, evitando que los andrdgenos
como la testosterona, se unan a sus tejidos
diana mediante la disminucidn de la sintesis
de andrégenos al destruir el hemo de ciertos
citocromos P450, como la 17a-hidroxilasa, que
hidroxila los esteroides en la corteza suprarrenal
y los testiculos para producir testosterona y sus
precursores. (11)
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4.3. Mecanismo de accion

La espironolactona es un farmaco antagonista
de los receptores de mineralocorticoides vy
antagonista no selectivo de los receptores de
andrégenos y progesterona. Antagoniza la unién
de andrdgenos con sus receptores y disminuye
la actividad de la enzima esteroidogénica 117
hidroxilasa (5). Esta accién se puede expresar en
tres formas.

1. Al ser un antagonista de los receptores de
andrégenos periféricos, puesto que compite
con la testosterona y la DHT degradando
el cofactor de citocromo p450, reduce la
actividad de la 5-alfa-reductasa y aumenta
los niveles de la globulina transportadora
de hormonas sexuales disminuyendo Ia
testosterona libre.

2. Es un inhibidor de la 17a-hidroxilasa y la
17,20-liasa (enzimas en la via biosintética de
la testosterona) que reduce la testosterona.
(12,13)

3. Tiene una actividad progestagena vy
estrogénica con una potencia media-baja.

Estudios pequefios demuestran que incluso a
dosis altas no existe una reduccion significativa
de la testosterona sérica, sin embargo, si se
evidencia un aumento de la hormona foliculo
estimulante (FSH) y hormona luteinizante (LH).
(12)

4.4. Otros tratamientos
4.4.1. Alopecia androgénica

La alopecia androgénica (AGA) también llamada
calvicie de patrén masculino (MPB) o pérdida de
cabello de patron femenino (FPHL) ya que afecta
a ambos sexos, es un trastorno dermatoldgico
de importancia mundial por su impacto
psicoemocional (14,15). La AGA tiene etiologia
multifactorial y plurigenética, y se caracteriza
por afectacion progresiva del foliculo piloso que
aumenta con la edad, afectando hasta el 80%
de los hombres y el 50% de las mujeres en el
transcurso de su vida (16). El patréon de pérdida
del cabello en hombres inicia por el vértice, areas
temporales y frontal medio del cuero cabelludo,
y en las mujeres se afectan las areas bitemporales
y la coronilla, sin comprometer la linea frontal del
cabello. (17)

Se cree que la calvicie androgénica se encuentra
influida por alteraciones en el metabolismo de
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los andrégenos, puesto que se han encontrado
pacientes con AGA que presentan niveles altos
de DHT (17). Este proceso ocurre debido a un
aumento de la 5-a reductasa, la cual conlleva a la
conversion de testosterona en DHT que actida en
receptores que inhiben la multiplicacién celularen
la papila dérmica del foliculo para la formacion de
cabello, con la consecuente lentificacién del ciclo
del cabello (16), produciendo desprendimiento
del mismo y foliculos pilosos vacios.

4.4.1.1. Indicaciones

El tratamiento de la AGA es tradicionalmente
con el minoxidil tépico y la finasterida oral, sin
embargo, existen nuevos tratamientos, como
la terapia con laser de bajo nivel (LLLT), las
microagujas, el plasma rico en plaquetas (PRP) y
otros como el uso de farmacos antiandrogénicos
gue han demostrado ser ttiles (17). A pesar de que
estos farmacos antagonistas de los andrdégenos
no estan aprobados por la FDA, son usados con
frecuencia off-label.

Existen ensayos clinicos que respaldan el uso
de la espironolactona via oral o tdpica para
tratamiento de AGA, especialmente en pacientes
donde estd contraindicado el uso de minoxidil,
o no responden al mismo y otras lineas de
tratamiento. Por otro lado, en pacientes donde no
estd contraindicado el minoxidil se demostré que
la combinacidn con espironolactona administrada
por via tdpica u oral posee mejores resultados en
la regeneracion del cabello. Estudios demuestran
que el uso de espironolactona por via tdpica
puede utilizarse en ambos sexos, debido a que no
produce ginecomastia como efecto adverso. (14)

4.4.1.2. Posologia y modo de empleo

La dosis inicial de espironolactona para el
tratamiento de la AGA es aproximadamente de
50 mg por dia durante 1 mes, con el objetivo de
evidenciar cualquier efecto adverso, después se
debe aumentar a una dosis de mantenimiento de
100 a 200 mg cada dia. Es importante destacar
esto, pues algunos estudios demuestran que la
espironolactona es ineficaz en dosis por debajo de
100 mg en contraste con una mejoria significativa
después de 12 meses con una dosis diaria de 100
a 200 mg dia (18), provocando una mejora en el
crecimiento del cabello en 44% de los pacientes
(19). La espironolactona se administra por via
oral a cualquier hora del dia y puede tomarse con
o sin alimentos previos, pero se debe evitar en su
totalidad el consumo de alcohol.
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Ademds de su administracién oral, Ia
espironolactona puede administrarse via topica
como gelal 1% o soluciones al 5% durante 6 meses,
fortaleciendo el cuero cabelludo y previniendo
la caida progresiva, con la ventaja de minimizar
los efectos adversos de la administracién oral.
(14,18,20)

Este farmaco puede utilizarse en conjunto con
otras terapias como dispositivo de luz |aser de bajo
nivel, suplementos de hierro, y la mas utilizada,
el minoxidil. Los resultados de la combinacion
de la espironolactona han demostrado una
mejora en las caracteristicas dermatoscdpicas
de los pacientes. La administracidn y dosificacion
recomendada del tratamiento combinado segun
estudios es el gel topico de minoxidil al 5% y el gel
tépico de espironolactona al 1% por 12 meses,
pues mostraron respuesta clinica en el 100% de
los pacientes. (21)

4.4.2. Hirsutismo

El hirsutismo es un complejo trastorno endocrino
gue no esta comprendido en su totalidad (22).
La principal caracteristica del hirsutismo es la
aparicion excesiva de pelo terminal, pelo grueso
y oscuro, en dreas sensibles a andrdgenos,
como: el mentdn, espalda o la zona superior del
labio, denominadas zonas con patrén masculino
(23,24). Afecta alrededor del 5-10% de las
mujeres en edad fértil, generalmente asociado
al sindrome de ovario poliquistico (SOP), la cual
es su etiologia principal, seguida de la idiopatica
(23,25). Ademas, el hirsutismo se considera un
signo de hiperandrogenismo, y en ocasiones el
Unico signo, no obstante, habitualmente se lo
asocia a otros trastornos como acné, alopecia
androgénica o virilizacion.

El hiperandrogenismo es el aumento de la
produccién de andrdégenos, ya sea debido al
aumento en la expresidon del gen del receptor
de andrégenos o a la accién de las glandulas
suprarrenales, ovarios o ambos. El exceso de
andrégenos ovaricos provoca una atresia precoz
de los foliculos, lo que conduce a la formacién de
pequefios quistes y da la morfologia poliquistica
al ovario (22). Estos andrdgenos provienen de la
testosterona libre que mediante la accién de la
5-a-reductasa es transformada en DHT. Por lo
tanto, uno de los tratamientos del hirsutismo se
basa en la inhibicidn de la 5-a-reductasa. (26)
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4.4.2.1. Indicaciones

La depilacién es un tratamiento mecdanico
ampliamente utilizado para el hirsutismo. No
obstante, las guias clinicas de la Endocrine
Society de 2018 mencionan que la terapia
farmacolégica de primera linea para el
tratamiento del hirsutismo es la monoterapia con
anticonceptivos progestagenos y estrogénicos
(23,27). Los progestagenos presentes en los
anticonceptivos orales incluyen derivados de la
progesterona (acetato de medroxiprogesterona,
ciproterona, clormadinona y nomegestrol),
derivados de la espironolactona (drospirenona) y
derivados de testosterona de primera generacion
(noretisterona, acetato de noretindrona,
lynestrenol). (24)

Sin embargo, si los anticonceptivos orales
no muestran efecto dentro de los 6 meses
de iniciada su administracién, y en esos
casos se debe considerar la combinacidon con
antiandrégenos, como la espironolactona, la cual
se une competitivamente a los receptores de
DHT a nivel de los foliculos pilosos y disminuye la
actividad de la enzima 5a- reductasa. (23,25,27)

4.4.2.2. Posologia y modo de empleo

El tratamiento del hirsutismo se basa en
dos objetivos principales. El primero es
la inhibicion de la accidon periférica de los
andrégenos o la reduccion de la actividad de
la enzima 5-a-reductasa, para lo cual se indica
espironolactona (25). La dosis habitual de Ia
espironolactona es aproximadamente de 100 mg/
dia, pero es recomendable comenzar con dosis de
25 a 50mg/dia para monitorizar los resultados. La
dosis maxima de espironolactona es de 200 mg
dos veces al dia. Su administracion se realiza del
dia 4 al 22 del ciclo para evitar sangrado anormal,
queja frecuente de las pacientes y motivo de
rechazo del medicamento. (25,26)

Elsegundo objetivo deltratamiento del hirsutismo
es reducir la produccion de andrdgenos. Para ello,
se prescriben preferentemente anticonceptivos
orales que contengan etinil-estradiol a dosis de
50-100 mg/dia, 0 a suvez junto con progestagenos
a dosis de 2 mg/dia. (25) Se recomienda la
administracién con alimentos para reducir el
riesgo de efectos secundarios gastrointestinales,
y evitar el consumo de alcohol.
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4.4.3. Aché

El acné es una afeccién dependiente de
andrégenos en la que la piel, incluidos los
foliculos pilosos y las glandulas sebaceas, tiene
la capacidad de metabolizar los precursores de
andrégenos y convertir andrégenos débiles,
como la testosterona, en andrégenos muy
potentes como la dehidroepiandrosterona
(DHEA). Esto conduce al aumento de la secrecion
de sebo, lo que provoca la obstruccion de los
foliculos pilosebaceos debido a la acumulacién
de queratinocitos indiferenciados. La
obstruccion que se produce crea un entorno
rico en lipidos que favorece el crecimiento de
Propionibacterium acnés. Se desencadena una
reacciéon inmunitaria adaptativa e innata, lo que
resulta en el reclutamiento de leucocitos a los
foliculos pilosebaceos bloqueados y provoca la
reaccion eritematosa que se observa en el acné.
(28,29)

Al aplicar un tratamiento para el acné se debe
considerar la gravedad del mismo segun la escala
integral de severidad del acné:

e Grado 0: Piel clara, sin lesiones visibles o con
lesiones apenas perceptibles. Comedones
en poca cantidad y pdpulas dispersas. (30)

e Grado I: Piel casi despejado y solo se pueden
observar lesiones a 2,5 m de distancia.
Puede haber algunos comedones dispersos,
pequefias papulas y muy pocas pustulas.
(30)

e Grado ll: La afeccidn es leve y facilmente
reconocible. Afecta menos de la mitad del
area involucrada y se presentan numerosos
comedones, papulas y pustulas. (30)

e Grado lll: Afeccion moderada con mas de
la mitad del drea afectada involucrada. Se
observan numerosos comedones y papulas.
(30)

e Grado IV: Afeccion grave, donde toda la
zona estd involucrada. Piel cubierta de
comedones, numerosas papulas y pustulas,
y algunos nddulos y quistes. (30)

e Grado V: Afeccion muy grave y se caracteriza
por el acné altamente inflamatorio que
cubre completamente la zona afectada, con
presencia de nédulos y quistes. (30)
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4.4.3.1. Indicacion

El uso de espironolactona para el tratamiento
del acné se recomienda especialmente para
mujeres que también wusan anticonceptivos
orales (29). Estudios demuestran que el 75,5%,
el 84,0% y el 80,2% de los pacientes con datos
disponibles tuvieron una reduccidn o eliminacion
completa del acné en la cara, el térax y la espalda,
respectivamente (30). Lo anterior demuestra
que la espironolactona es una alternativa segura
y eficaz a largo plazo en comparacion con los
antibidticos sistémicos para el tratamiento de
estos pacientes. (31)

4.4.3.2. Posologia y modo de empleo

El tratamiento de primera linea incluye
anticonceptivos orales, que se pueden
combinar con espironolactona para reducir

considerablemente los efectos secundarios
como las irregularidades menstruales. Las
pacientes deben comenzar con una dosis baja
de espironolactona y aumentar la dosis segun
la tolerabilidad del farmaco y la respuesta al
tratamiento. La dosis inicial para el acné es
de 25-50 mg/dia, y la dosis de mantenimiento
puede variar de 50-100 mg/dia, generalmente
dividos en 2 tabletas de 25 mg cada 12 horas.
La duracién del tratamiento varia entre 3 a 24
meses, no obstante, se debe tomar en cuenta
que el tratamiento varia de acuerdo con el grado
del acné y condiciones individuales del paciente
(4,32,33).

Ademas de las medidas farmacoldégicas, se
recomienda un enfoque no farmacoldgico
complementario:

e Asepsia: Realizar limpieza diaria del rostro
dos veces al dia con agua. (4)

e Alimentacién: Reducir el consumo de
alimentos con alto contenido glucémico. (4)

e Psicolégicamente: Es de gran importancia
identificar pacientes en riesgo de patologia
psiquidtrica, evaluar su calidad de vida,
afectacién social, emociones y autoestima
para actuar de manera temprana vy
proporcionar apoyo psicolégico si es
necesario, ya que estos factores pueden
desencadenar brotes de acné. (4)
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e Consejeria: Explicar al paciente las
consideraciones del tratamiento como
la duracion antes de que los efectos

significativos sean visibles y los posibles
efectos adversos. (4)

4.5, Efectos adversos

La espironolactona es un farmaco generalmente
seguro; sin embargo, como cualquier farmaco
puede presentar efectos adversos. Entre
los mismos se incluyen la hiperpotasemia,
hipotension, deshidratacién, acidosis metabdlica,
hiponatremia, nduseas, vomitos, diarrea o
anorexia, granulocitosis, dolor de cabeza,
somnolencia, asterixis, confusion o coma, y
erupciones en la piel. (5,31). Ademds, su uso
combinado con anticonceptivos orales para
el tratamiento del hirsutismo puede provocar
polimenorrea en algunas pacientes. (26)

Este estudio se centr6 en el uso de la
espironolactona en el tratamiento del acné,
hirsutismo y calvicie androgénica en mujeres.
Es importante destacar que en los hombres
la espironolactona puede presentar efectos
adversos adicionales como ginecomastia, pérdida
de la libido y feminizacién general. En el caso
de las mujeres, la literatura menciona posible
irregularidad menstrual como unos de los efectos
adversos a considerar. (5)

4.6. Contraindicaciones

La espironolactona estd contraindicada en
pacientes que presenten anuria, insuficiencia
renalaguda, hipersensibilidadalaespironolactona
y en pacientes con hiperpotasemia o con riesgo
de desarrollarla (31). Ademas, segun las pautas
del Colegio Americano de Cardiologia de 2017,
los pacientes con insuficiencia cardiaca no deben
recibir espironolactona si su creatinina sérica es
superior a 2,5 mg/dl en hombres o superior a 2,0
mg/dl en mujeres, la tasa de filtracion glomerular
estimada es inferior a 30 ml /min, y el potasio
sérico supera los 5,0 mEq/L. (5)

La espironolactona es un medicamento tipo
C en el embarazo (no se dispone de suficiente
evidencia sobre los efectos del medicamento en
mujeres embarazadas) debido a que estudios en
animales han mostrado feminizacidn de los fetos
masculinos y un potencial efecto teratogénico. (5)
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5. Conclusién

La  espironolactona  posee un  efecto
antiandrogénico inhibiendo la 5a-reductasa,
17a-hidroxilasa y la 17,20-liasa resultando util
para controlar enfermedades multifactoriales
mediadas por andrégenos como el acné, el
hirsutismo vy la alopecia androgénica. Su uso ha
demostrado una mejoria dermatoscdpica en los
pacientes.

Otra de las utilidades de la espironolactona es
su efecto beneficioso en el tratamiento del acné,
donde se ha evidenciado una gran mejoria en la
reduccion o eliminacion del mismo.

Por ultimo, la espironolactona es una alternativa
terapéutica recomendada debido a sus buenos
resultados y a que posee un buen perfil de
seguridad con efectos adversos minimos y
tolerables.
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