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Editorial:

DRUG SELECTION AND ADVERSE
DRUG REACTIONS: BALANCING
OUTCOMES AND COSTS

Enrigue Seoane-Vazquez, Ph.D.

Assistant Professor, College of Pharmacy and College of Public
Health, The Ohio State University, Columbus, Ohio, USA

pharmacoeconomics @ osu.edu

Version espariola

Regulatory agencies approve drugs for marketing when theratio of risk to benefit of the
drugsispositive, i.e. the potential benefit of using the drug justifiestherisk of drug
related adversereactions (ADR). At the point of approval of adrug thereisnot
adequate infor mation about all possible negative outcomes arising from itsusein clinical
practice. Theinformation iseven morelimited for patient subgroups, diseases and
treatment combinations that were not evaluated in theclinical trialsrequired for
approval. Therefore, performing post-marketing phar macoepidemiological studiesis
necessary for a better under standing of drug use in usual clinical practice conditions
and the effect of the drugs on the general patient population.

Theincidence of ADRs has been consider ed high. A study pooling theincidence of ADR
related hospital admissions of multiple studies derived a median of 4.1% ADR related
hospital admissionsin the USAL Higher ADR related hospital admissionswerereported
among specific subpopulations at risk, e.g. cardiovascular patientsl. Another study
found that 6.5% of all hospitalizationsin the UK wererelated to ADR2. Severe ADRs
may lead to hospital intensive care unit admission3. The intensive car e units also have a
higher rate of ADRsthan other hospital units®. A high incidence of ADRswas also
identified in the ambulatory setting with an estimated 180.000 life threatening or fatal
adver se drug effects per year in the USA3.

http://biomed.uninet.edu//2008/n2/editorial-en.html


http://172.26.0.252/biomed/index.html
http://172.26.0.252/biomed/index.html
http://172.26.0.252/biomed/edreb.html
http://172.26.0.252/biomed/edreb.html
http://172.26.0.252/biomed/cc.html
http://172.26.0.252/biomed/cc.html
http://172.26.0.252/biomed/cc.html
http://172.26.0.252/biomed/normas.html
http://172.26.0.252/biomed/normas.html
http://172.26.0.252/biomed/authors.html
http://172.26.0.252/biomed/authors.html
http://172.26.0.252/biomed/2003/n2/editorial2.html
http://172.26.0.252/biomed/2003/n2/editorial2.html
mailto:biomed@uninet.edu
mailto:biomed@uninet.edu
mailto:pharmacoeconomics @ osu.edu

Electron J Biomed 2008;2:4. Editorial: DRUG SELECTION AND ADVERSE DRUG REACTIONS: BALANCING...

Thearticle by Alfonso Orta et al€ is a phar macoepidemilogic study that presentsa series
of casereports of ADRsidentified in the intensive care unit of a Cuban hospital. The
study identifies streptokinase, a thrombolytic drug used for dissolving blood clots, asthe
drug involved in 61% of the ADRsreported. Problems associated with the safety of
streptokinase have been known to be caused by its potential antigenicity, short half-life,
and lack of fibrin specificityZ,8. These problems motivated a drastic reduction of
streptokinase usein the USA.

Streptokinaseis available as a generic drug and its therapeutic alter natives have higher
cost®. Drug cost isthe main reason why streptokinase continuesto be used around the
world in spiteof its potential risks, especially in health care systemswith fewer
resour ces available for health care.

Rational drug utilization requires consider ation of drug cost as a factor in the therapy
selection decision-making process. But other costs should also be considered in the
process. Health car e costs such as physician visits or hospital care, and not health care
costs such asinformal caregiver time and patient timefor treatment should also be
considered. Consideration of health care costsis especially important when a drug of
lower cost may generate a higher rate of ADRsthat could require expensive hospital
careor intensive care.

While ADRs gener ate negative health outcomes, costs ar e also associated with the
prevention, identification and treatment of these reactions. Hospital carerepresentsan
important part of the costs of ADRsdueto an increasein admissions and in the length of
stayl,10 11

Rational drug utilization requires an evaluation of therisk/benefit ratio and the cost of
phar maceuticals. Phar macoepidemiologic studies of ADRs allow for theidentification of
potential drugs and therapeutic classes wher e prevention efforts could best improve
clinical outcomes and/or reduce the costs of those events. The fact that the majority of
the ADR identified by Alfonso Orta et al® arerelated to the use of streptokinase suggests

that prevention effortsin Cuba should first focus on thisdrug. Additionally, the cost-
benefit of streptokinase from the per spective of the Cuban health care system should be
assessed.

Several strategies have been proposed to reduce theincidence of ADRsL,10. These
strategiesinclude educational activities, risk group identification programs,
implementation of clinical guidelines, clinical and laboratory monitoring of ADR, and
drug safety monitoring. Special mention should be given to the need of more

phar macoepidemiologic resear ch, such asthe one conducted by Alfonso Orta et al$, and
mor e or ganized phar macoepidemiologic studies (e.g. case-control studies).

http://biomed.uninet.edu//2008/n2/editorial-en.html
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Editorial:

SELECCION DE MEDICAMENTOS Y
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EN BUSCA DEL EQUIBRIO ENTRE
EFECTOS DE SALUD Y COSTES

Enrigue Seoane-Vazquez, Ph.D.

Assistant Professor, College of Pharmacy and College of Public
Health, The Ohio State University, Columbus, Ohio, USA

pharmacoeconomics @ osu.edu

English version

L as agencias regulador as apr ueban los medicamentos para su comer cializacion cuando
larelacidn coste beneficio es positiva, es decir, cuando € beneficio potencial derivado del
uso del medicamento justifica el riesgo de reacciones adver sas a medicamentos (RAM).
En el momento de la aprobacion de un medicamento, no existe adecuada infor macion
acer ca detodos los posibles efectos negativos que pueden surgir de su uso en la préactica
clinica. Lainformacion es aun maslimitada en el caso de subgrupos de pacientes,
enfermedadesy combinaciones de tratamientos que no han sido evaluadas en los ensayos
clinicosrequeridos para la aprobacion. Por tanto, es necesario realizar estudios

far macoepidemiol 6gicos de postcomer cializacién, para mejorar el conocimiento acerca
dela utilizacion de medicamentos en condiciones de préctica clinica habitual y delos
efectos en la poblacién general de pacientes.

Laincidencia de RAMsse considera alta. Un trabajo realizado en los Estados Unidos
combinando los resultados de multiples estudios, estimé que una mediana del 4,1% del
total de admisiones hospitalarias era debida a RAMSsL. La proporcion de admisiones
hospitalarias debidasa RAM se consider a todavia mayor para grupos especificos de

http://biomed.uninet.edu/2008/n2/editorial.html
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riesgo, por € emplo pacientes con patologias car diovascular esl. Otro estudio concluy6
que €l 6,5% delashospitalizaciones en € Reino Unido podrian deberse a RAM 2.
Reaciones RAM s de caracter severo, pueden requerir ingreso en unidades de cuidados
intensivos3. A su vez, estas unidades de cuidados intensivos tienen ademas una mayor
incidencia de RAM s que otr as unidades hospitalarias?. | gualmente ha sido identificada
unaincidencia altade RAMsen la atencién ambulatoria. En Estados Unidos por
gemplo, se ha estimado que cada afo se producen 180000 RAM s que ponen en peligro
la vida de pacientes ambulatorios2.

El articulo de Alfonso Ortay col.8 es un estudio far macoepidemiol dgico que presenta

una serie de casos clinicos de RAM s que identificados en la unidad de cuidados
intensivos de un hospital cubano. El estudio identificd la estr eptoquinasa, un agente
trombolitico que se utiliza pararesolver trombos, como el medicamento sospechoso de
ser el causante del 61% delos RAMsdescritos. Los problemas de seguridad asociados la
estreptoquinasa son atribuidos a su potencial antigénico, su corta vida mediay su falta
de especificidad sobrelafibrinaZ,8. Estos problemas han motivado una reduccién
dréstica del uso de este medicamento en los EEUU.

L a estreptoquinasa es un medicamento genérico y sus alternativas ter apéuticas son de
coste mas elevado®. El coste del medicamento esla principal razoén por lacual la
estreptoquinasa continua siendo utilizada en e mundo, especialmente en paises con
menor es recur sos disponibles parala atencion sanitaria; y €llo a pesar delosriesgos
potenciales del medicamento.

El uso racional del medicamento requiere que se considere el coste del mismo como un
factor en el proceso de toma de decisiones para la eleccion terapeltica. También deben
consider ar se otr os costes en este proceso, como |os costes derivados de consultas médicas
0 atencion hospitalaria; también deben ser considerados |os costes no sanitarios, como el
tiempo dedicado por cuidadores no renumerados (ej. familiares). Lainclusion de costes
sanitarios es especialmente importante cuando un mediamento de bajo coste puede
generar una altaincidenciade RAMs que podrian requerir atencion hospitalaria o de
cuidados intensivos de alto coste.

Las RAM generan efectos negativos en la salud de los pacientes, per o ademas generan
altos costes asociados con su prevencion, identificacion y tratamiento. La atencién
hospitalaria representa una parte importante de los costes de las RAM s debido tanto al
incremento en el nimer o de admisiones hospitalarias como al incremento en la estancia
media hospitalarial,1011,

El uso racional del medicamento require una evaluacion delarelacion riesgo/beneficioy
delos costes de los medicamentos. Estudios far macoepidemiol 6gicos de RAM s per miten
laidentificacion de medicamentosy clasesterapeuticas en las cuales |os esfuer zos
preventivos pueden mejorar 1os efectos negativos para la salud y/o reducir los costes
associados con los RAMs. El hecho de que la mayoria de los RAM s identificados por
Alfonso Ortay col. estén relacionados con la estr eptoquinasa, sugiere que los esfuer zos
de prevencion en Cuba deban enfocar se primer o en este medicamento. Adicionalmente,
podria analizar se €l coste-beneficio del uso de estreptoquinasa desde la per spectiva del

http://biomed.uninet.edu/2008/n2/editorial.html
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sistema sanitario cubano.

Varias estrategias han sido propuestas parareducir laincidenciade RAMsL,19, Estas
estrategiasincluyen actividades educativas, programas de identificacion de grupos de
riesgo, implementacion de guias clinicas, monitorizacion clinicay mediante pruebas de
laboratorio delasRAMSs, y monitorizacion de la seguridad de los medicamentos.
Especial mencion debe darse a la necesidad de estudios far macoepidemiol 6gicos, tales
como € realizado por Alfonso Ortay col.5, y de estudios far macoepidemiologicos mas
organizados (por € emplo, estudios de caso-contral).
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Comentario del revisor D2 Blanca dela Nogal Fernandez. Servicio de Farmacia. Hospital General Y aglie. Burgos. Espafia

ABSTRACT:

Introduction: Pharmacovigilanceis a public health for the identification, evaluation and prevention of risks associated with
drugs once marketed. They constitute a major health problem in fact in some developed countries adver se drug reactions that
lead to admission to emergency services constitute a major cause of death, preceded only by ischemic heart disease, cancer and
stroke. Our resear ch suggested the study of the behavior of adverse drug reactions (ADRS) reported in the intensive therapy unit
(ICU) of the Hospital Calixto Gar cia from the year 2000 to 2005.

Method: A study of Phar macovigilance Hospital retrospective and descriptive using the methods of notification Spontaneous
adver se reactions and intensive monitoring of patients admitted to the service of intensive therapy unit of University Hospital
" General Calixto Garcia lfiiguez" of Havana which consisted in the analysis of adverse drug reactionsreported in the period
from 2000 until 2005.

Results: We detected 277 adver se drug reactionsin 119 notifications of patients. The drug associated with an increased number
of notifications recombinant streptokinase was 61.3%. Morethan 50% of RAM detected affected systems: cardiovascular,
gastrointestinal, general declarations. Predominated moder ate adver se reactions (43.3%) although the grave were present in
addition 36.8% 3 fatal cases (1.08%) 86.3% of them were classified as probable.

Conclusions: Were detected between two or three adver se drug reactions for each notification. L eaving clear the high
responsibility for selecting treatment in these patients, streptokinase was the drug most commonly associated with adver se
reactionsreported, the digestive system was the most affected and adver se reactions that predominated were moder ate and
probable. We need to monitor selected drugs aswell as notify serious or unexpected reactionsthat may occur.

Keywords: Phar macovigilance hospital, Adver se Drug Reactions, adver se effects
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RESUMEN

La farmacovigilancia es una actividad de Salud Publica destinada a la identificacién, evaluacion y prevencion delos riesgos
asociados a los medicamentos una vez comer cializados. Constituyen un problema sanitario importante de hecho en algunos
paises desarrollados las r eacciones adver sas a medicamentos que dan lugar a ingreso en servicios de urgencia constituyen una de
las principales causas de muerte, sdlo precedidas por la cardiopatiaisquémica, € cancer y el accidente cerebrovascular. Nuestra
investigacion se propuso conocer el comportamiento de las reacciones adver sas medicamentosas (RAM) notificadas en la Unidad
de Terapia Intensiva (UTI) del Hospital Calixto Garcia desde €l afio 2000 hasta 2005.

M étodo: serealizd un estudio retrospectivo y descriptivo utilizando los métodos de Notificacion Espontanea de Reaccion Adversa
y lamonitorizacion intensiva de Pacientes I ngresados en la Unidad de Terapia I ntensiva del Hospital Universitario " General
Calixto Garcia Ifiiguez" de Ciudad de la Habana, que consistio en €l andlisis de las reacciones adver sas a medicamentos
notificadas en €l periodo comprendido desde el afio 2000 hasta el 2005.

Resultados: se detectar on 277 reacciones adver sas a medicamentos en 119 notificaciones de pacientes. El farmaco asociado a un
mayor numer o de notificaciones (61.3%), fue la estreptoquinasa recombinante. Mas del 50% dela RAM detectadas afectar on los
sistemas car diovascular, digestivo, o bien fueron manifestaciones generales. Predominar on las r eacciones adver sas moder adas
(43.3%) aunque las graves estuvier on presentes en el 36.8% de losc asos. Ademas hubo 3 casos mortales (1.08%). El 86.3% delas
RAM se clasificaron como praobables.

Conclusiones: se detectaron entre dos o tresreacciones adver sas a medicamentos por cada notificacion realizada. Dejando claro
la elevada responsabilidad a la hora de seleccionar € tratamiento en este tipo de pacientes, la estreptoquinasa fue € farmaco mas
asociado a lasreacciones adver sas natificadas, €l sistema digestivo fue el mas afectado y las reacciones adver sas que
predominaron fueron las moderadasy probables. Hay que monitorizar los farmacos seleccionados asi como notificar las
reacciones graves o inesperadas que puedan ocurrir.

Palabras Clave: Farmacovigilancia Hospitalaria, Reacciones adver sas a medicamentos, Efectos adver sos.

INTRODUCTION

L a farmacovigilancia es una actividad de salud publica destinada a la identificacion, evaluacién y prevencion de losriesgos
asociados a los medicamentos una vez comer cializados!-2. L a incidencia de r eacciones adver sas medicamentosas (RAM)
encontrada en diver sos estudios varia entre el 1% y el 30% como resultado de las diferentes metodologias empleadas para
detectar y evaluar estasreacciones, los estilos diferentes de prescripcion de medicamentosy la inclusién o exclusion delas
reacciones leves. Sin embargo la mayoria de |los estudios prospectivos muestran que laincidencia de RAM en los pacientes
hospitalizados (excluyendo los pacientes con reacciones leves) esentre el 10% y e 20% 34,

Se consider a reaccién adver sa como: " reaccion nocivay no intencionada que se produce a dosis utilizadas normalmente en €l
hombre parala profilaxis, €l diagndstico, €l tratamiento de enfermedades o para la modificacién de una funcién fisiolégica”
(OMS, 1972).

El uso extendido del medicamento establece el alcance definitivo de losriesgos (efectos adver sos) y de los beneficios (eficacia
terapéutica) en sus diferentesindicaciones ter apéuticas, defando en evidencia laimportancia de la farmacovigilancia para
controlar el comportamiento del medicamento una vez que ha sido aprobado para su uso por la autoridad sanitaria®.

Unagran proporcién delas RAM se deben a un uso no racional delos medicamentos o a errores humanos, y por consiguiente
son evitables. Las principales causas son: diagndstico erréneo, prescripcion del medicamento equivocado o de una dosis
equivocada del medicamento correcto, trastor nos médicos, genéticos o alér gicos subyacentes causantes de la RAM,
automedicacion, incumplimiento del tratamiento prescrito, inter acciones entre medicamentos en pacientes tratados con
multiples farmacos. L as reacciones adver sas producidas por |os medicamentos constituyen un problema sanitario importante.
De hecho en algunos paises desarrollados los efectos indeseables que dan lugar aingreso en servicios de urgencia constituyen una
delas principales causas de muerte, solo precedidas por la cardiopatiaisquémica, € cancer y el accidente cerebrovascular -7,

Laadmision de pacientes a los hospitales por causa de reacciones adver sas a medicamentos esr elativamente comun. Varios
estudios han mostrado que entreel 3% y el 7% delos pacientes son admitidos a los hospitales debido a reacciones adver sas.
Alrededor del 10% al 20% delas RAM en pacientes hospitalizados son graves. L as muertesinducidas por medicamentos son
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rarasy ocurren en € 0.5% y el 0.9% de los pacientes hospitalizados5-10,

L osreportes epidemiol dgicos r elacionados con las r eacciones adver sas medicamentosas hablan por si mismosdela
extraordinariaimportancia de esta temética, por solo citar algunos datos:

. Cada afio 2.2 millones de pacientes hospitalizados sufren una reaccion adver sa grave.

. Lasreacciones adver sas constituyen entrela cuartay la sexta causa de muerte en los Estados Unidos.
. Lasadmisiones hospitalarias debido a r eacciones adver sas ocupan masdel 10% en algunos paises.

. Masde 20% del presupuesto de salud es empleado en complicaciones producidas por farmacos.

. Desde 1995 el costo asociado a los problemas relacionados con los medicamentos se ha duplicado.

O~ wWwdNPE

A mediados de los afios sesenta se comenzar on a probar métodos de far macovigilancia que pudieran complementar la
notificacion espontanea de sospechas de RAM, razon por la cual surgela monitorizacion o supervision intensiva de pacientes
hospitalizados, método fiable para detectar efectosindeseables por farmacos amén de sus desventajas y/o limitacionest1-12,

L asreacciones adver sas evitables también denominadas en la literatura " acontecimientos adver sos por medicamentos (AAM)
prevenibles', que son los causados por errores de medicacion, ocasionaban en EE.UU. mas de 7.000 muertes anuales, cifra que
supera alas causadas por los accidentes de trabajo. Segin losresultados del ADE Prevention Study, casi un 2% delos pacientes
en e medio hospitalario presenta AAM prevenibles durante su estancia, hecho queincrementa el costo medio del ingreso en
4.700 ddlares, lo que extrapolado a la totalidad de EE.UU. supone un costo anual de dos mil millones de ddlar es!3,

Por todo lo antes expuesto € prop6sito de nuestra investigacion es conocer €l comportamiento de las sospechas de reacciones
adver sas medicamentosas (RAM) notificadas en la Unidad de Terapia Intensiva (UT1) del Hospital Calixto Garcia desde €l afio
2000 hasta 2005, sumado a identificar los grupos de pacientes seglin sexo y edades en los cuales ocurrieron sospechas de RAM,
conocer cuales fueron los farmacos sospechosos de producir RAM, analizar y clasificar las Sospechas de RAM notificadas.

PACIENTESY METODOS

Serealiz6 un estudio de Far macovigilancia Hospitalaria retrospectivo y descriptivo utilizando los métodos de Natificacion
Espontanea de Sospecha de Reaccion Adversay la monitorizacién de Pacientes Ingresados en €l servicio de UTI del Hospital
Universitario " General Calixto Garcia Ifiiguez" de Ciudad dela Habana que consistié en € andlisisdelas RAM notificadasen €
periodo comprendido desde el afio 2000 hasta e 2005.

Lainformacion fue obtenida por revision de historias clinicasy el modelo oficial de notificacion de sospechas de RAM emitido
por el Ministerio de Salud Publica de Cuba.

Sedetermind ladistribucion por sexoy por edades (15-30, 31-60 y mayor es de 60 afios). L a clasificacion delas RAM fue
realizada por el grupo de expertos de farmacovigilancia del hospital, discutiendose de manera individualizada cada caso
notificado, uniformidad en las opinionesy criterios de los expertos. Se clasificaron siguiendo los criterios de causalidad por €l
algoritmo de Karch y Lasagna, que agrupa lasreacciones en definitivas, probables, posibles, condicionales o no relacionadas!?.

Segun grado de severidad se clasificaron como leves: cuando los sintomasy signos facilmente tolerados, no requieren cambio de
terapéutica ni antidoto terapia. M oderadas: cuando hay malestar suficiente queinterfiere con la actividad usual, éstas
requirieron observacion o cambio de terapéuticay no necesariamente se preciso la suspension del farmaco. Graves: cuando
pusieron en peligro lavida del pacientey por tanto requirieron la suspension del farmaco causante delareacciéony la
administracion de un tratamiento especifico para contrarrestarla. Letales: cuando contribuyeron directa o indirectamenteala
muerte del pacientel4,

Segln criterios de Rawlinsy Thompson 15

A (augmented): predecibles o al menos esper ables (relacionada con sus acciones farmacolégicas). Laintensidad dela respuesta
serelaciona con la dosis administrada. Su tratamiento requiere ajuste dela dosis.

B (bizarre): son reaccionesraras, no predeciblesa priori por las propiedades far macol 6gicas de un medicamento administrado a
las dosis terapéuticas habituales. No existe relacién entrela dosisy laintensidad dela reaccion. Probable mecanismo
inmunol6gico o genético.

C (chronic): asociadas a tratamientos prolongados.

D (delayed): son lasretardadas (car cinogénesisy teratogénesis).

L as manifestaciones clinicas se agruparon por érganos/sistemas utilizando la terminologia empleada por la OM St6 y finalmente
seidentificaron los farmacos mayor mente implicados en la aparicion de efectosindeseables.

Se utilizo estadistica descriptiva para el anélisis de los objetivos.
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RESULTADOS

Se detectaron 277 sospechas de Reacciones Adver sa a medicamentos en 119 notificacionesrealizadas Lastablas 1y 2 muestran
como las sospechas de RAM predominaron en el sexo masculino (54.6%), y en las edades entre 31 y 60 afios (53.8%). De hecho €l
infarto agudo del miocardio (IMA) fuela indicacion que con mayor frecuencia motivo la administracion de farmacos causantes

de efectos indeseables (61.3 %).
Sexo NUMERO %

Femenino 54 45 4

Masculino 65 54.6

Total 119 100

Tabla 1: Distribucion de las sospechas de RAM segun el sexo

Grupos de edades NUMERO %
15 a 30 afos 0 0
31 a 60 anos 64 93.8
Mayores de 60 afos 25 46.2
Total 119 100

Tabla 2: Distribucion delas sospechas de RAM seglin grupos etér eos.

En latabla 3 se muestran los far macos sospechosos de producir RAM en pacientesingresados en la UTI donde podemos citar en
primer lugar ala Estreptoquinasa Recombinante (fibrinolitico) responsable del 61.3% de los eventos, ademas de otr os como
antibidticos, I ntacglobin, Digoxina, Heparina, con menos propor cién de casos.
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Grupo
Farmacologico. Farmacos Numero %
Fibrinoliticos Estreptoguinasa 73 61.3
Recombinante
Antimicrobianos. Cefalexina Cefazolina 20 16.8

Ceftriaxona,Cefotaxima

Inmunoestimulantes Intacglobin 9 7.6

Anticonvulsivantes Difenilhidantoina 7 59
Carbamazepina

Cardioténicos Digoxina 5 4.2

Anticoagulantes Heparina 5 4.2

TOTAL 119 100

Tabla 3: Distribucion de los farmacos sospechosos de producir las sospechas de RAM.

Entrelasreacciones adver sas detectadas las mas frecuente fueron los trastor nos gastr ointestinales (22.4%), seguido de los
escalofrios (18.8%) y la hipotension arterial (15.8%) derivada en un 100 % de la Estreptoquinasa, que en todos los casos al
aplicarle el algoritmo de Karch-L asagna (causalidad) se consideraron posibles, puesla patologia de base podria ser causa que
explicara lareaccién adversa (Tabla 4) También serecogier on otras reacciones como arritmias, hiper sensibilidad, hemorragias,
trastornos del sistema nervioso central.

RAM Numero Yo

TGl 62 22.4
Escalofrios 52 18.8
Hipotension arterial 44 15.8
Hipersensibilidad 34 i2.3
Trastornos SNC 34 12.3
Hemaorragias 33 11.9
Arritmias 18 6.5

Total 277 100.0

Tabla 4: Distribucion de las sospechas de RAM natificadas segin su tipo.

Latabla 5 muestra el comportamiento segin severidad, donde se observa que las reacciones mas fr ecuentes en nuestro estudio
fueron las reacciones moder adas (43.3%). Nada despreciable fue el nimer o de reacciones graves que se detectar on (36.8%).

Severidad NUMERO o

Leves 52 18.8
Moderadas 120 43.3
Graves 102 36.8
Letal 3 1.08
Total 277 100.0

Tabla 5: Distribucion de las sospechas de RAM notificadas segln su severidad.
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Tuvimos ademas tresreacciones letales (1.08%). Las RAM letales fueron una hemorragia cerebral fatal la cual al aplicar €
algoritmo de causalidad clasifico como probable, debida a la utilizacién de Estr eptoquinasa Recombinante en un Infarto Agudo
del Miocardio (IMA), una hipotension arterial y una arritmia ventricular ambasimputadas como posibles por la utilizacion del
mismo f&rmaco en la misma indicacion.

Al aplicar el algoritmo de Karch y Lasagna la casi totalidad de lasreacciones fueron catalogadas como probables (86.3%) y
posibles (13.7%), demostrando en este Ultimo caso que €l cuadro clinico dela RAM podia obedecer también a otra causa,
ademas del medicamento del que se sospechaba lareaccion (tabla 6).

Valoracion de NOmero %
causalidad

Definitiva 0 0
Probable 239 86.3
Posible 38 13.7
Condicionada 0 0
No relacionada 0 0
Total 277 100

Tabla 6: Distribucion de las sospechas de RAM segn el algoritmo de Karch y Lasagna.

Lasreaccionestipo A por la clasificacion de Rawlinsy Thompson fueron las de mayor cuantia (87.7%). No predecibles fueron 34
sospechas de RAM de hipersensibilidad. L os vomitos bastaron por sf solos para situar al apar ato digestivo como uno de los mas
afectados.

DISCUSION

Debemostener en cuenta que en este tipo de servicio sefacilita la supervision estrecha del paciente, expuesto generalmentea un
numer o consider able de medicamentos, 1o que pudiera predisponer incluso ala aparicién de RAM por interacciones
medicamentosas. Ademas el método de monitorizacion intensiva no posee riesgo de infranctificacion que si pudiera presentar se
con el método dela natificacion espontanea.

Losresultados encontrados en la distribucion de las reacciones adver sas segiin sexo y grupo de edades difieren de lo consultado
en laliteraturaya que se plantea que existe una mayor frecuencia de aparicion de RAM en e sexo femenino, eincluso para
algunos autor es este congtituye un factor deriesgo que puede propiciar la aparicién de una RAM17, pero igualmente justificable
por las caracteristicas del servicio, que admite fundamentalmente portador es de enfer medades car diacas, mas frecuentes en
hombres que en mujeresl?, y con elevada prevalencia en los menor es de 65 arios!8-19,

Se corresponde también otros con estudios nacionales la proporcién de far macos sospechosos de producir RAM en pacientes
ingresados en la UT| donde podemos citar en primer lugar ala Estreptoguinasa Recombinante que represento el farmaco
asociado a mayor numer o de notificaciones?0. L as reacciones adver sas notificadas en el estudio mostraron un compor tamiento
similar a un estudio realizado en otro hospital de nuestro pais afio 2005 destacando de igual forma vémitos, bradicardia,
hipotension y extrasistoles?0.

Al analizar el mecanismo mediante el cual la estreptoquinasa produjo la hipotension arterial conocemos que no esta bien
establecido y nosinclinamos por uno de los tantos propuestos, relacionado con la dosis del medicamento que pasa en un minuto
durantela hora que duralainfusion?1-22, Y |o hacemos teniendo en cuenta que en nuestro estudio la mayoria de los pacientes
que presentaron esta reaccion mejoraron con la sola disminucion del goteo. En otros si fue preciso suspender la medicacién pues
hubo compromiso hemodinamico importante.

A pesar de quetodas las publicaciones nacionales e inter nacionales coinciden en que son lasreacciones leves las que con mayor
frecuencia aparecen 1. 20, en nuestro estudio predominaron las reacciones moder adas (43.3% ), como se expuso en latabla 5.
Tuvimos ademastres reacciones letales (1.08 %), cifra que seincluye dentro del rango referido por laliteratura23. Tal y como se
recoge en la bibliografia® 13 las reaccionestipo A por la clasificacion de Rawlinsy Thompson fueron las mas frcuentes (87.7%),
de ahi que en mdltiples ocasiones se minimizaran los efectos realizando simples ajustes de dosis.

El predominio de reacciones adver sas moder adasy un numero nada despreciable de graves sejustifica por € estado en que se
encuentran los pacientes que ingresan en unidades de cuidados intensivos los hace més susceptibles de descompensaciones
hemodinamicas o de otro tipo, que pueden interferir en su recuperacion o incluso llegar a comprometer su vida.
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El resultado mostrado segln causalidad pone de manifiesto algunas de las limitaciones de los algoritmos a la hor a de establecer
larelacion de causalidad entre una supuesta reaccién adver sa'y el medicamento sospechoso de producirla. Asi por g emplo, en
nuestro estudio hubo sospechas de RAM que pudieron ser clasificadas como méaximo de probablesy no como definitivas, aliin en
ausencia de otr as causas alter nativas inmediatas. Sucede que par a que una sospecha sea catalogada como una RAM definitiva
ademas de manifestar se con una secuencia temporal plausible en relacion con la administracion del medicamento, y de no poder
explicar se por una enfermedad concurrente ni por otros farmacos o sustancias, tiene que apar ecer necesariamentetrasla
reexposicion?4, y esto sin lugar a dudasimplica un cuestionamiento ético por parte del médico, que debe tener como principio
bésico no hacer dafio.

Como hemos podido apreciar en el transcurso de la discusion la estreptoquinasa fue el farmaco responsable de la mayor
cantidad y variedad de efectos indeseables detectados. Si alin quedar an dudas al respecto, podriamos citar entonceslas
complicaciones hemorrégicas que se presentaron tras su administracion, y que contribuyeron a que las hemorragias se ubicaran
dentro delasRAM masreportadas . Resulta alentador €l que no haya sido tan frecuente como se describe para este tipo de
medicamento??, entre otras cosas debido a una buena seleccion por € personal dela UCI delos pacientes sometidos a
tratamiento con fibrinoliticos.

Maésdel 50% dela RAM detectadas afectaron los sistemas: cardiovascular, digestivo, manifestaciones gener ales. Estosresultados
no guardan gran similitud con losreportados por la Unidad Coordinadora Nacional de Farmacovigilancia en su caso priman las
reacciones que afectan la piel y las gastrointestinales, debemos considerar que la mayoria de las notificaciones que sereciben en
este centro provienen dela atencion primaria de salud, a diferencia de nuestr o estudio donde se analizar on reacciones detectadas
en una unidad de cuidados intensivos, en la que se emplean far macos que potencialmente pueden inducir una gran cantidad y/o
variedad de manifestaciones car diovasculares. S6lo |a estr eptoquinasa de uso exclusivamente hospitalario puede producir
hipotensién arterial, bradiarritmias, taquiarritmias extrasistole ventricular moder ada hasta una fibrilacion ventricular grave 10-
13,20,22

Con respecto a los vomitos este resultado se ha hecho practicamente una constante en los estudios de farmacovigilancia, y se
explica por que la mayor ia de los farmacos producen trastor nos gastr ointestinales, incluso usados por via parenterall0. Las
manifestaciones generales también se ubicaron dentro de las mas afectadas, siendo representadas por un grupo amplio de
acontecimientos clinicos tales como escal ofrios secundarios al uso de la estreptoquinasay fiebreinducida por intacglobin. Todas
reportadas en la literatura como RAM frecuentestrasla administracion de estos farmacos?s.

CONCLUSIONES:

Se detectaron dos a tres sospechas de RAM por cada natificacién realizada. Predominaron en el sexo masculinoy en e grupo
comprendido entrelos 31 a 60 afios de edad.

L as reacciones adver sas mas frecuentes fuer on los trastor nos gastr ointestinales, seguidos de escalofriosy de hipotension arterial.
Predominaron las reacciones moder adas, y probables.

El f&rmaco de mayor relacion con la aparicion de RAM fue Estreptoquinasa, asi como la patologia mas frecuente fue el IMA.
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Comentario del revisor Prof. Enrique Seoane-Vazquez Ph.D. Assistant Professor. College of Pharmacy and College of Public
Health. The Ohio State University. Columbus. USA.

El articulo de Alfonso Ortay col. es un estudio farmacoepidemiol égico que colabora al conocimiento delosriesgos dela
utilizacién de los medicamentos, especificamente las r eacciones adver sas a los medicamentos.

L os autores presentan una serie de casos de reacciones adver sas a medicamentos identificados en la unidad de cuidados
intensivos de un hospital cubano que permiten identificar problemas con la utilizacién de diferentes far macos, en particular con
la estreptoquinasa.

El valor del articulo descansa en su aportacién al conocimiento de los problemas de seguridad de los medicamentos de alto uso
quederivan en atencién en la unidad de terapia intensiva. Este nuevo conocimiento debe ser considerado en la toma de
decisionesrelativas ala utilizacion y monitorizacion de los medicamentos.

Comentario del revisor D2 Blanca dela Nogal Fernandez. Servicio de Farmacia. Hospital General Y aglie. Burgos. Espaia

Las unidades de cuidados intensivos son servicios donde, por las car acteristicas del paciente atendido asi como por los
tratamientos far maco ter apéuticos utilizados (con alto niimer o de principios activos potentes), esimprescindible hacer un
seguimiento exhaustivo de la evolucién del paciente, valorando los efectos tanto deseados como secundarios o imprevisibles que
puedan producir los medicamentos. Es necesario recordar quela farmacovigilancia es un deber de salud publica, con € objetivo
de una utilizacién mas segura de los medicamentos.

Al tratar se de una publicacion on-line, adjunto dos direcciones de I nternet que me par ecen muy interesantes: se puede acceder a
las paginas web de los distintos centros de far macovigilancia existentes en Esparia (descentralizados por Comunidades
Auténomas): http://www.icf.uab.es/far mavigila/websefv_e.htm. Otra pagina que considero muy interesante esla del Instituto
Espafiol para el uso seguro de medicamentos, situado fisicamente en Salamanca: http://www.ismp-espana.or g/

Recibido: 16 de diciembre de 2007. Recibido revisado: 30 de abril de 2008
Publicado: 20 de junio de 2008
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VARIACIONES EN LA INTERPRETACION DEL
UROCULTIVO TRAS UNA REFRIGERACION DE LAS
MUESTRAS DE ORINA SUPERIOR A 24 HORAS.
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Comentario del revisor José Maria Eir6s Bouza, MD. PhD. Profesor de Microbiologia. Facultad de Medicina. Universidad de
Valladolid. Espafia

Comentario del revisor Pilar Calmarza Calmarza, PhD. Especilista en Bioquimica. Hospital Miguel Servet. Zaragoza. Espaia

ABSTRACT: CHANGESIN INTERPRETATION OF THE URINE CULTURE AFTER MORE THAN 24 HOURS OF
REFRIGERATION OF URINE SAMPLES

INTRODUCTION: Microbiology diagnosis of urinary infection isbased on quantification and identification of microorganism in
urine. Colony counts 10.000 CFU/ml ar e consider ed significative of infection but depending on patient's conditions thislimit can be
reduced. Thisfact aswell asthe easy contamination of the urinerequieresa correct collection and rapid processing or an adequate
mantainance of the sample. Therefrigeration isthe most commonly used method. The aim of our study wasto evaluate the influence
of aperiod higher than 24 hours of refrigeration in the final inter pretation of urine culture.

METHODS: 402 urine samples wer e selected at random. They wer e cultured as soon asthey were received. Thereafter they were
refrigerated during 36 hoursand then recultured. Colony countswereread by the same person after a 24 hoursincubation period, at
37°C in both cases.

RESULTS: At theinitial sampling 225 urine samples wer e negative, 29 wer e considered contaminated and 138 wer e positive. After 36
hoursrefrigeration, 218 urine samples wer e negative and 150 positive. The agreement with the final interpretation of urine culture
was: 0,764 (1C 95%: 0,7 - 0,8). The agreement with colony numberswas: 0,657 (IC 95%: 0,6 - 0,7). After refrigeration, 53 urine
samples changed the final inter pretation, although this change wasnt estadistically significative.

CONCLUSIONS: Urinerefrigeration morethan 24 hoursis an adequate practice for samples mantainance whenever it was
considered for itsassessment clinical data, count colony obtained and virulence of the microor ganism.

Key words: Refrigeration. Microbiologic diagnosis. Urinary infection
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RESUMEN

INTRODUCCION: El diagnéstico microbiol6gico de la infeccion urinaria consiste en laidentificacion y cuantificacion delos
micr oor ganismos presentes en la orina. Son significativos recuentos > 10.000 UFC/ml aunque inferiores también pueden indicar
infeccion segln caracteristicasy condiciones del paciente. La valoracion derecuentos bajosy la facil contaminacion dela orina
durante larecogida de la misma requiere una correcta toma de muestrasy un rapido procesamiento o conservacion, siendo la
refrigeracion e procedimiento mas habitual. El objetivo del estudio fue evaluar como influye un periodo mayor de 24 horasde
refrigeracion en lainterpretacion final del urocultivo.

METODOS: Se seleccionaron al azar 402 muestras de orina. Se sembraron cuantitativamente el dia de su recepcion, después se
refrigeraron 36 horasy se sembraron de nuevo. Lalectura serealizd por la misma persona, alas 24 horas deincubacion a 37°C.

RESULTADOS: En la primeralectura 225 orinas fueron negativas, 39 contaminadasy 138 positivas. Traslarefrigeracion, las
muestr as negativas fueron 218y las positivas 150. L a concordancia en funcién delainterpretacion final del urocultivo fue de: 0,764
(IC 95%: 0,7 - 0,8). La concor dancia en funcion de la cuantificacion de colonias fue de: 0,657 (1C 95%: 0,6 - 0,7). En 53 muestras
hubo un cambio en lainterpretacion final del cultivo traslarefrigeracion.

CONCLUSIONES: Larefrigeracion de muestrasde orina superior a 24 horas es un método adecuado de conservacion siempre que
para su valoracion setengan en cuenta datos clinicos, recuento obtenido y patogenicidad del microor ganismo.

Palabras Clave: Refrigeracion. Diagnostico microbioldgico. Infeccion urinaria

INTRODUCCION

Lainfeccién urinaria es una de las infecciones bacterianas mas frecuentes tanto a nivel comunitario como hospitalario, siendo en €l
hospital la segunda causa de infeccion nosocomiall-2. El diagnéstico microbiolégico de la infeccion del tracto urinario se basaen €
aislamiento del microorganismo en orina pero, en ocasiones, realizar un diagndstico correcto no esféacil. Si bien laorina esun liquido
estéril, se puede contaminar facilmente en el momento de la recogida, con microor ganismos que forman parte de la flora microbiana
del periné, vaginay/o uretra. Ademaslaorina, por sus componentes quimicos, permite el crecimiento de microor ganismos a
temperatura ambiente.

Todo esto hace necesario un répido procesamiento de estas muestras y/o una adecuada conservacion, en caso de demora, para evitar
el sobrecrecimiento de micr oor ganismos contaminantes. El diagndstico microbiolégico serealiza de forma cuantitativay seinforma
como nimer o de unidades formador as de colonias por mililitro de orina (UFC/ml). Clasicamente, esta cuantificacion ha per mitido
diferenciar entreinfeccion y contaminacion, consider ando infeccion la presencia de, al menos, 100.000 UFC/mI3-4). Sin embar go, este
umbral haido modificAndose y se han documentado infecciones urinarias con recuentos inferiores a 100.000 UFC/ml por lo que se
han establecido nuevos puntos de corte para el diagnéstico decistitisy pielonefritis en funcién delas car acteristicas de los pacientes,
asi como para el diagndstico del sindrome uretral femenino®®6. La valoracion de recuentos bajos hace por tanto, imprescindible una
correctarecogida delamuestray un répido procesamiento y/o adecuada conservacion para evitar de esta maneraerroresen el
informe microbiolégico. Cuando una muestra de orina no seva a procesar en un tiempo inferior a dos horas serecomienda
refrigerarlaa 4°C7. Larefrigeracion es un proceso habitual de conservacion de muestras microbiol6gicas que per mite preservar la
muestra en condiciones adecuadas, durante 24 horas, sin modificar € nimero de microorganismosinicialmente presentesen €ella,
evitando €l crecimiento de microor ganismos contaminantes.

En nuestro centro detrabajo el horario laboral esde 8 a 15 horaslos dias |abor ables. L os sdbados por latardey los domingos, las
muestr as hospitalariasrecibidas serefrigeran. Dado que es en los fines de semana cuando mastiempo transcurre desde la recepcién
delamuestra hasta su procesamiento (36 horas) hemos evaluado cémo influye este periodo de refriger acion de las muestras de orinas
en lainterpretacion final del urocultivo.

MATERIAL Y METODOS.

Entrelos meses de junio de 2006 y mar zo de 2007 se seleccionaron al azar 402 muestras de orina provenientes de pacientes
ingresados en e hospital. Semanalmente, las muestrasrecibidas entrelas 9 horasy las 12 horas se procesaban sembréandose de
maner a cuantitativa con un asa desechable de 0,01 ml en el medio de cultivo CLED (bioMeriéux , Marcy I'Etoile, France) y en Agar
Sangre (bioMeriéux , Marcy I'Etoile, France). En este tltimo medio de cultivo sélo se sembraron lasorinas con un valor de pH
superior a7 paramejorar e crecimiento de los microorganismos que alcalinizan la orina. L os cultivos seincubaron a 37°C. Una vez
sembradas, las orinas se guardaron en la nevera a 4°C durante 36 horas.
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Pasado este tiempo, se sembraron de nuevo de la manera descrita anteriormente. A cada muestra se asigné un nimero de
identificacion diferente paralaprimeray parala segunda siembra. Lalectura de las placas serealiz6, en ambos casos, a las 24 horas
deincubacion, por lamisma personay deforma ciega, con € fin de evitar sesgos en la lecturay cuantificacién de colonias. El
resultado se registr6 como unidades for mador as de colonias por mililitro (UFC/mI). Consideramos como umbral de positividad el
recuento de > oigual A 10.000 UFC/ml, negativo cuando los recuentos fueron menores de 10.000 UFC/ml y muestra contaminada
cuando crecieron mas de trestipos de colonias diferentes en cualquier contaje. L os microor ganismos aislados fueron identificados a
nivel de especie mediante |los sistemas comer ciales MicroScan (Dade Behring, West Sacramento, USA), Chromoagar candida

(bioM érieux, Marcy I'Etoile, France), Api Coryne (bioMérieux, Marcy I'Etoile, France) y Api rapid Strep (bioMérieux, Marcy
I'Etoile, France).

El andlisis estadistico incluy6 el célculo de frecuencias absolutasy relativas para las variables cualitativas y la media y desviacion
estandar para lascuantitativas. Para el calculo del grado de concordancia se utilizé el indice Kappa sin ponderar y parala
significacion estadistica la prueba de chi cuadrado. Se calcularon intervalos de confianza al 95% y € nivel de significacion establecido
fue del 5%. El andlisis estadistico serealiz6 mediante el programa SPSSvs 11.0.

RESULTADOS

Delas 402 muestras estudiadas 59,5% correspondieron amujeresy 40,5% a hombres. La media de edad de los pacientes a los que se
lesrealizo el urocultivo fue de 60,54 afios. L os servicios médicos o quir Urgicos de donde procedian las muestras fueron
principalmente: M edicina Interna 20,6%, Ginecologia y Obstetricia: 13,68% y Unidad de Cuidados | ntensivos (UCI) 9,95%. (Tabla
1

Cirugia general b3 152
Otras Cirugias (vascular. infantil. plastica) 9 (2,2%)
(Cardiologia 13 (3.23%
Digestivo 12 (2.98%)
Ginecologia v Obstetricia 55 (13.68%)
Hematologia 13 (3.23%)
Medicina interna 83 (20,64%)
Nefrologia 13 (3.23%)
Neumologia 22 (5.47%)
Neurocirugia 17 (4.22%)
Neurologia 28 (6.9%)
Oncologia 20 (4.97%)
Pediatria 31 (7.7%)
Traumatologia 8 (1.9%)
Lnidad de Cuidados Intensivos 40 (9.95%)
Lrologia 15 (3.7%)
Otros: Hosp. a domicilio, ORL. dialisis 10 (2.4%)

Tabla 1. Frecuencia de por Servicios médicos o quirdrgicos de donde provenian las muestras de orina

Losresultados obtenidostrasla primeray segunda siembra fueron los siguientes: en la primera lectura 225 (55,9%) orinas fueron
negativas, 39 (9,7%) se consideraron contaminadasy 138 (34,3%) fueron positivas con diferentes recuentos (Tabla 2). En la segunda
lectura, esdecir tras mantener lasorinas 36 h refrigeradas, se observé una ligera disminucion de las muestras negativas a 218
(54,2%) asi como un incremento de muestras positivas a 150 (37,3%).
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Antes de la Antes de la

refrigeracion refrigeracion

N (%) N (%)

Ncgativas 225 (55,9%) 218 (54%)
Contaminada 39 (9.7%) 34 (8.7%)

Positivas 138 (34.53%) | 130 (57.3%)
10,000 UFC/ml 7 (5%) 8 (3.3%)
25.000 UFC/ml 8 (5.7%) 8 (5.3%)
S0.000 UFC/ml 16 (11.5%) 14 (9.3%)
75.000 UFC/ml 18 (13%) 22 (14.6%)
100.000 UFC/ml 89 (64%) 98 (63.3%)

#N: numero de orinas
Tabla 2. Distribucion delosresultados obtenidos antesy después delarefrigeracion de las muestras de orina

L a concor dancia observada en funcién dela inter pretacion final del urocultivo (positivo, negativo o contaminado) fue buena con un
indice kappa de 0,764 (IC 95%, de 0,7078 a 0,8208) (T abla 3).

Antes de la refrigeracion

Negativa Positiva Contaminada
N (Vo) N (%) N (%)
Después Negativa N (%) 203 (50.4%) 5(1.2%) 10 (2.5%)
de la
refrigeracion Positiva N (%) 11 (2.7%) 128 (31.9%) 11(2.7%)
Contaminada N (%) 11 (2. 7%) 5 (1.2%) 18 (4.5%)

Indice kappa: 0,764 {IC 95%: 0.7 - 0.8)
Tabla 3. Distribucion delos resultados obtenidos antesy después delarefrigeracion de lasmuestrasde orina en funcién dela
inter pretacion final del urocultivo

En cuanto ala cuantificacion de colonias se observo traslarefrigeracion, un incremento en los recuentos de 75.000 y 100.000 UFC/ml
y una disminucion en el recuento de 50.000 UFC/ml. (Tabla 2). L a concor dancia observada entre ambas lecturas, en este caso,
alcanz6 un indice kappa de 0,657 (1C 95%, de 0,6009 a 0,7140) (Tabla 4).
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~ N* dle URC/ml Antes de lu refrigerucion  n (%a)
N de 0 200 | 2(05%) | 20085%) | 1 0.2%) 9 (2.2%)
UFC/ml LML)

L0000 1 2nan 3007 % | L 2%) 1, 2%5) 2 00.5%:)

Despuds 25000 At [ ey [ o2oesy | vengzea | ninzes
de I S0.000 41ty | 02%) | 208 | 3T | 307 1{02%)
refrige- 75000 1% 400%0 [ 6 (1.2%) ENTES 5 (1.2%)
Biieres 100000 | 010.2%) Lin28% | Sz | 8% | s1a99% | 30T7%)
Contaminada 111 3%0) 210,50 Fal 7] 18 (4,7%)

Inclice kappa de 0,657 (LCP5%0: 06 - 0,7

Tabla4. Distribucion de los resultados obtenidos antesy después de larefrigeracion de las muestras de orina
en funcion del nimero de UFC/ml

En un 13,1% delas muestras (n = 53) se produjo un cambio en lainterpretacion final del cultivo traslarefrigeracién, sin
significacion estadistica (p= 1,000) (Tabla 3). En este sentido, 11 orinas con resultado negativo en la primera lectura presentaron
contajesde entre 10.000 y 75.000 UFC/ml en la segunda lectura. El microorganismo aislado con mayor frecuencia en estos casos fue
E. faecalis (6 muestras). Otras 11 muestras informadas como contaminadas en la primera lectura pasaron, tras 36 horas de
refrigeracion, a positivas con contajes superiores, en la mayoria delos casos, a 50.000 UFC/ml, siendo dos de ellas polimicrobianas
(presencia de dos microor ganismos). De nuevo, E. faecalis fue e microor ganismo predominante.

Cinco muestras positivas en la primera lectura con recuentos bajos fueron negativastraslarefrigeracion. L os microor ganismos
aislados fuer on dos estafilococos coagulasa hegativos con recuentos de 10.000 y 25.000 UFC/ml, una levadura con 50.000 UFC/ml y

dos enter obacterias con 10.000 y 25.000 UFC/ml. Por ultimo, diez muestras con resultado de contaminadas se leyer on como negativas
en la segunda lectura.

L os micr oor ganismos mas frecuentemente aislados en los cultivos fueron E. coli seguido de K. pneumoniaey E. faecalis (Tabla 5). S
bien el nimero de E. cali y K. pneumoniae aisados en ambas lecturasno vario apenas, € de E. faecalis seincrementé en 13 aislados
mas en la segunda lectura respecto a la primera (20 ver sus 33).

Microorganismos Antesdela  Después de la
refrigeracion refrigeracion

E coli 63 65

Enterobacter spp 5 6

K. preumoniae 12 14

K oxyvioca 2 |

M. morganii 2 3

P mirabilis 3 .

(" freundii | 0

P aeruginosa 8 D

E faecalis 20 33

S agalactiae | |

S. aureus 3 D

Estafilococo coagulasa negativo 10 7

Lstreptococo no B | |

(" albicans 8 7

(" parapsilosis | |

(" elabrata | |

Corvaebacterium | |

Tabla 5. Frecuencia delos micr oor ganismos aislados en las muestras de orina antesy despuésdelarefrigeracion.
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DISCUSION.

Existen pocos estudios recientes sobre la influencia del retraso en € procesamiento dela orina en el diagndstico de la infeccion
urinaria. En la década delos 70 se publicaron varios articulos en los se comparaba el crecimiento microbiano a partir de muestras de
orina sembradas a difer entes intervalos de tiempo y conser vadas a temper atura ambiente3-9, También se ha estudiado la utilidad de
agentes preservantes como alternativa a la refriger acion0-11, En estos estudios se han obtenido resultados discor dantes ya que
influian variables como nimero de muestras estudiadas, criterios de positividad y negatividad y volumen de muestra. Por otra parte,
aungue larefrigeracion es una forma de preservacion de muestras recomendada’ y segln el trabajo de L ewis JF12 este método es un
proceso adecuado para la conservacion de las mismas, no hemos encontrado estudios sobr e tiempos de refriger acion mayores a 24
horas, situacion que puede ocurrir en algunos laboratorios.

En nuestro estudio, de las 402 muestr as estudiadas la concor dancia obser vada entre ambas lecturas, en funcion del recuento de
colonias fue buena de acuer do a esténdar es habituales!3 y seincrement6 hasta valores de 0,764 (1C 95%, de 0,7078 a 0,8208) cuando
se calculé en funcién delainter pretacion final del cultivo. Uno delos aspectos a tener en cuenta es que en nuestro estudio la
prevalencia deinfeccion urinaria fue intermedia, lo que ha evitado la " paradoja" descrita por Feinstein y Cicchetil4 de valoresaltos
de concor dancia asociados a valor es baj os de kappa, |0 que ocurre en situaciones de baja prevalencia. La mejora de la concordancia
en funcion de lainterpretacién final del cultivo (3 categorias) respecto al nimero de colonias (7 categor ias), podria deberse en partea
la conocida dependencia del kappa del nimer o de categor ias. cuantas mas categor ias se estan consider ando, méas dificil sera que
concuerden losresultados.

Lasvariaciones en los recuentos de UFC/mI entre ambas lecturas incluyeron tanto aumentos (21 muestras) como disminuciones (10
muestras). L as modificaciones se produjeron fundamentalmente en un orden de magnitud y en las pocas muestr as (n=4) que
presentaron cambios en dos o tres érdenes de magnitud crecieron estreptococosy levaduras en recuentos bajos. Hindman y col .9
también encontraron 11 muestras con recuentos incrementados en los cultivosrealizadosalas4 h y 6 h desde la recogida de la
muestra. Este incremento no varié la inter pretacién final del urocultivo. La principal diferencia con nuestro trabajo es que Hindman
y col.9 mantuvieron las orinas a temper atur a ambiente mientr as que nosotr os las r efrigeramos. Creemos que, en nuestro caso las
variaciones en los recuentos podrian deber se a un posible sobrecrecimiento de los microorganismostras 36 horasderefrigeracion y a
una posible subjetividad en la lectura, sobre todo entrelosrecuentos de 75.000 y 100.000 UFC/ml, a pesar de que serealiz6 por la
misma per sona. L as modificaciones obser vadas no supusieron un cambio en la inter pretacion final del urocultivoy no fueron
estadisticamente significativas aunque si afectaron como ya hemos mencionado, al grado de concor dancia.

Por otraparte, en un 13,1% de muestras (n=53) hubo un cambio deinterpretacion del cultivo, siendo un 3,7% por inhibiciones del
crecimientoy un 8,2% por sobrecrecimiento. Estas modificaciones no supusieron diferencias significativasa diferenciadelo
observado en otrostrabajos como en el de Hidman y col.® y Gillespi y col.10 con un 8,5% y 8% respectivamente de muestras con
cambio de interpretacién. En nuestro caso, este por centaje es mayor (13%) ya que consideramos como positivos recuentos mayores o
iguales a 10.000 UFC/mI mientras que en los trabaj os citados se consider ¢ significativo o positivo recuentos > 100.000 UFC/ml.

El incremento de muestras positivas observado traslarefrigeracion (8,2% ) fue debido a dos circunstancias difer entes. Por un lado, al
posible sobr ecrecimiento de microor ganismos que, en ocasiones, ya estaban presentesa las 24 h pero en cantidades no valor ables por
su bajo recuentoy por otrolado al sobrecrecimeito de algunos de los microor ganismos presentes en las muestr as consider adas
inicialmente como contaminadas (presencia de mas de tres tipos de micr oor ganismos). En este Ultimo caso, los recuentostrasla
refrigeracion fueron altos, siendo polimicrobianas dos de las muestrasy aislandose E. faecalis predominantemente. En las muestras
inicialmente negativas los recuentos obtenidos en la segunda lectura, fueron bajos. S6lo hubo tres muestras con contajes de 75.000
UFC/ml en los que crecié una enterobacteria (Klebsiella spp), un E. faecalisy un Corynebacterium spp. En €l resto (n=8) losrecuentos
fueron masbajosy en lamayoria deellas creci6 E. faecalis.

Este microor ganismo se aisl6 con mayor frecuencia en las muestras sembradastrasla refrigeracion (n=20 vs n=33). Este dato
coincide con lo observado por €l trabajo de Wheldon y col.15 en el que en la mayor parte delas orinas sembradas cuatro horas
después de su recogida obtienen un mayor nimer o de aislamientos de E faecalis sin que se hubiera documentado infeccion,
relacionando este hecho con un sobr ecrecimiento de este micr oor ganismo como contaminante. Gillespi y col.10y Nickander y col.11
por su parte, también documentan un mayor aislamiento de este microor ganismo trasla utilizacion de un agente preservante
indicando un mayor efecto toxico de esta sustancia (borato) sobre gramnegativos que sobre grampositivos. E.faecalisesun
micr oor ganismo que ha ido adquiriendo mayor relevancia como patégeno urinario sobre todo en pacientes hospitalizados, con sonda
0 con tratamiento antibidtico previol: 16, Segtin el trabajo realizado por Colodner et al serecomienda su valoracion en contajes bajos
per o teniendo en cuenta siempre los datos clinicos del paciente ya que también puede ser un contaminantel6. En nuestro caso, €
encontrarlo de manera frecuente en muestrastraslarefrigeracion siendo negativas a las 24 horas noslleva, en principio, a
descartarlo como patégeno y considerarlo como contaminante ya que no disponemos de datos clinicos sobre |os pacientes que nos
permitan relacionarlo con una posible infeccion. Por Gltimo, en un 3,7% de las muestras se produce unainhibicion del crecimiento
con cambio deinterpretacion. En este sentido, cinco muestras positivasy diez contaminadas seinformaron como negativastrasla
refrigeracion. Tanto en las muestras positivas como en las contaminadas los contajes de la primera lectur a fuer on bajos (entre 10.000
- 25.000 UFC/ml) y tras 36 horasr efriger adas se obser var on recuentos inferiores a 10.000 UFC/mI por lo que lainterpretacion final
fue negativa. La disminucién en e nimer o de colonias también se obtuvo en lostrabajos realizados por Gillespi y col.10y Nickander
y col.11 que utilizar on un agente preservante para la conservacion dela orina. Segin los autor es, diver sos factor es podrian influir en
este hecho como son la concentracion de agente preservantey volumen de muestra, el tiempo de exposicion al agente preservantey
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por tanto la toxicidad del mismo sobr e ciertos micr oor ganismosl%-11, Por su parte Sheretstha® también obtuvo una inhibicion del
crecimiento en un 2,8% delas muestrastras4 o 6 horas de conservacion a temper atura ambiente aunque este hecho no implicoé
cambios significativos. En nuestro caso creemos que la disminucién podria ser debida ala presencia en la orina de alguna sustancia
inhibidora del crecimiento microbiano (antibidticos).

En resumen, en nuestro trabajo hemos obtenido una buena concordancia, en cuanto a la inter pretacion final del cultivo, entrela
lectura previay posterior alarefrigeracion con un indice kappa de 0,764 (1C 95%: 0,7 - 0,8). La variabilidad observada en los
recuentos de colonias no supone un cambio en laiinterpretacion del cultivo. Todo esto nos lleva a concluir quelarefrigeracion delas
muestras de orina superior a 24 horas es una practica adecuada para la conservacion de las mismas per o hay quetener en cuenta que
tras 36 h derefrigeracion, en algunos casos, las condiciones iniciales no se preservan de la manera adecuada. El principal problema
encontrado fue el sobrecr ecimiento de microor ganismos que pr obablemente serian contaminantesy llevan a un diagnéstico y
tratamiento erréneo. Por tanto, siempre que sea posible hay que procurar un rapido transportey procesamiento de las muestras.
Esto, junto a una valoracion adecuada por parte del médico de lainformacion clinica que dispone del paciente, € recuento bacteriano
y patogenicidad del microorganismo aislado van a ayudar a larealizacion de un adecuado diagnéstico microbiolégico de la infeccion
urinariay auna correcta instauracion del tratamiento antibidtico.
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L a presente contribucion de M antecdn et al aborda un aspecto fundamental en el diagndstico dela infeccion urinaria. De su
importancia daidea el hecho el hecho de que ésta es una de las infecciones bacterianas mas frecuentes tanto a nivel comunitario como
hospitalario. De modo convencional el diagnéstico microbioldgico de lainfeccidn del tracto urinario se basa en el aisamiento de los
microorganismos en orinay resulta critico el procesamiento de las muestras, maxime en la diversidad de condiciones en las que se
desarrollala actividad profesional de cuantos €jercemosla Microbiologia. Desde su experiencia en un Hospital General de Tercer
Nivel en Castillay L edn los autores documentan la potencial influencia delarefrigeracion de muestrasen el resultado del urocultivo.
En sintesis obtienen una buena concor dancia, en cuanto a la interpretacion final del cultivo, entrelalectura previay posterior ala
refrigeracion con un indice kappa de 0,764 (1C 95%: 0,7 - 0,8). La variabilidad observada en los recuentos de colonias no supuso, en
su experiencia un cambio en lainterpretacion del cultivo.

De sus aportacionestal vez la més Util esla de sefialar que larefrigeracion delas muestrasde orina superior a 24 horasesuna
practica eficiente para la conservacién delas mismas; si bien parece oportuno considerar quetras 36 h derefrigeracion, en algunos
casos, las condicionesiniciales no se preservan de la manera adecuada.

Experiencias como la presenterepresentan un doble valor en nuestro ambito de conocimiento: de una parte contribuyen a evaluar
practicas habituales en el contexto clinicoy de otraindican el dinamismo investigador de grupos con una atractivo perfil, capaces de
generar articulosoriginalesderivados de su labor asistencial.

Comentario del revisor Pilar Calmarza Calmarza, PhD. Especilista en Bioquimica. Hospital Miguel Servet. Zaragoza. Espaia

Setrata deun articulo muy interesante, ya que lasinfecciones urinarias son una de las infecciones més frecuentes en el ser humano.
Por otra parte, lavaloracion del urocultivo no estarea fécil ya que existen microor ganismos de manera natural en lauretra, region
genital y periné que pueden contaminar la orina ocasionando erroresen lainter pretacién del urocultivo.

El objetivo de larecogida de muestras para urocultivo esrecolectar una muestra que reflejelo mejor posible las caracteristicasde la
orina presente en laveiga urinaria. No obstante, en la préctica sabemos que por cuidadosa que sea la técnica de recogida (salvo
puncién suprapubica) esimposible excluir de una forma completa alguna contaminacion con bacteriasdela uretra, las cuales pueden
multiplicar seincluso a temper atura ambiente produciendo resultados err 6neos. Es por ésto que una vez obtenidala orinaha de
enviarsedeformarapida al laboratorio o mantenerla en frigorifico (a unos 4° C) durante un maximo de 24 hor as. Este estudio pone
en evidencia que después de 36 horas derefrigeracion no se preservan en algunos casos, las condicionesiniciales del urocultivo dando
lugar a un sobr ecrecimiento de micr oor ganismos probablemente contaminantes. Cabria destacar en este sentido laimportancia dela
determinacion del sedimento urinario en la diferenciacion entre el crecimiento bacteriano debido ainfeccién y e originado por
contaminacion de la muestra.

Tampoco debemos olvidar que el laboratorio clinico se encuentrainmerso en la actualidad en un proceso de normalizacién de
procesos, en €l cual cada una de los procedimientos que se llevan a cabo ha de estar claramente definido y estandarizado.
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Publicado 1 de agosto de 2008
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ABSTRACT:

Chronic Renal Failure (CRF) isamajor public health problem. Early diagnosis and treatment are basic for its prognosis, and it
will be fundamental for the future necessity of substitutiverenal treatment. For this purpose, determining the etiology of CRF
may be helpful.

This study was conducted in the Nephrology Department at the Central Military Hospital in Sana’a, Y emen from 2004 to 2007;
to determinethe etiology of CRF in 334 patients (211 men and 123 women) on regular hemodialysis.

The Hypertensive Nephropathies (24%) was the commonest cause of CRF. Diabetic Nephropathies (20%), Obstructive
Nephropathy (16%), Chronic Pyelonephritis, Glomer ulonephritis, Polycystic Kidney, Schistosomiasis (Bilhar zias) wer e less
common. There were more men than women (63% vs. 37%, respectively). The mean age range of the patientswas 42 years old.
At study entry, 86 (29%) weredialyzing via native Artery Venous Fistula (AVF) and 11 (4.7%) through a synthetic graft. The
Temporary Catheter wasthe most common form of vascular access used in 272 (81%) patients and AVF the second most
frequent (26%). The mortality during this period was 22.9%, being the Cardiovascular Disease the main cause of death (56%),
followed by Septicemia (18%). Other causes of death included Pulmonary Infection and Cirrhosis. Hypertension, latereferral,
smoking and Qats wer e the commonest co-mor bid causes.

According to our study we would liketo include the habit of chewing Qatsasarisk factor to progression of End-Stage Renal
Disease (ESRD) in patientswith CRF.

Keywords: Renal replacement therapy. Maintenance haemodialysis. Chronic renal failure (CRF). End-stage renal disease
(ESRD).

RESUMEN: ESTUDIO DE LA INSUFICIENCIA RENAL CRONICA EN EL HOSPITAL MILITAR DE SANA’A. YEMEN.
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Lalnsuficiencia renal cronica (IRC) esun importante problema de Salud Publica. El diagndstico precozy €l tratamiento son
béasicos para su prondstico, y fundamentales para la futura necesidad de tratamiento renal sustitutivo. A tal efecto, puede ser de
utilidad determinar la etiologiadelalRC.

Este estudio fuerealizado para determinar la etiologia de la |RC en 334 pacientes (211 hombresy 123 mujeres) en hemodialisis
periddica, sellev6 a cabo en el Departamento de Nefrologia del Hospital Militar Central en Sana'a, Yemen, entrelos afios 2004 y
2007.

La nefropatia hipertensiva (24%) fue la causa méas comudn de IRC. La nefropatia diabética (20%), la nefropatia obstructiva
(16%), la pielonefritis crénica, la glomer ulonefritis, la enfermedad renal poliquistica y la esquistosomiasis (Bilharzias) fueron
mucho menos frecuentes. Hubo méas hombres que mujeres (63% vs 37%, respectivamente). La media de edad delos pacientes
fue de 42 afios de edad. En la entrada de estudio, 86 (29%) fueron dializados a través de la fistula arteria venosa (AVF) y 11
(4,7%) atravésdeun injerto sintético. El catéter temporal fuela forma méas comin de acceso vascular, siendo utilizado en 272
(81%) pacientesy AVF la segunda mas frecuente (26%). La mortalidad durante este periodo fue del 22,9%, siendo las
enfermedades car diovascularesla principal causa de muerte (56%), seguida de septicemia (18%). Otras causas de muerte
incluyen la infeccion pulmonar y cirrosis. La hipertension arterial, laremision tardia, e consumo de tabacoy Qatsfueron las
causas de comor bilidad mas comunes.

Segun los datos de nuestro estudio, deberia incluirse el habito de mascar Qats como un factor deriesgo parala progresion dela
enfermedad renal terminal (ESRD) en pacientescon |RC.

Palabras clave: Terapia dereemplazo renal. Hemodialisis periodica. I nsuficiencia renal crénica (IRC). Enfermedad renal
terminal (ESRD).

INTRODUCTION

The advancesin renal replacement ther apy have been remarkable taking end-stage renal disease (ESRD) from an invariably
fatal diseasein thefirst half of the last century to a disease with mortality rate of about 20% - 25% per year1-2, Thissuccessis
not completein spite of therecent improvementsin dialysis and dialysis prescription, treatment of anemia, hypertension and
bone disease. The population of ESRD is growing fast; mortality is still unacceptably high, frequent hospitalization isrequired;
sexual function isunsatisfactory and return to work isinfrequent1-3,

Thereisalarge population on dialysisworld wide. The social and economic consequences of Chronic Renal Failure (CRF) are
conside-rable. The Epidemiologic resear ch has demonstrated that thereisan increment in incidence, prevalence and
complications of this disease24-5,

It isan important increased health problem in theworld and also in Yemen1.36, The progression of ESRD has caused a yearly
exponential risein new patients, which requirerenal replacement, such asdialysisor renal transplant (from 7% to 10%,
depending of the country)3-4. One big reason of that problem isthe aging of the world’s population and the fact that they are
living at present with different diseases responsiblefor early deaths. That isthe case of Diabetes M ellitus and Hypertension, the
two main causes of CRF. As people live more yearswith these conditions, they are morelikely to develop ESRD or the point
when a person needsdialysisor a kidney transplant to survive. In addition to the ethic, economic, and social effectson health
services and society, this creates significant human suffering for the patient and his family1:46,

Several studies have examined the possible association between late referral to a nephrologists and mortality on maintenance
dialysisin patientswith CRF7-8, Other investigations have measured the effect of latereferral on outcomes such astimely
vascular access creation®-10, modality choice for renal replacement therapy and technique survival and health car e costs®.

Hypertension, Diabetes M ellitus, Anemia, salt intake and hyperlipidemia have been identified asrisk factors of CRF. They may
play a great rolein those patientst1-12,

In Yemen Chewing Qat isa purely social (but gender -separ ate) event13-16, Many of our patients practice this habit, then we
would liketo consider it asone of therisksfactor or asa direct modulator of the progression of CRF and their influencesin its
complications and mortality in haemodialyzed patients.

In the Dialysis Service of General Military Hospital in Sanaa, Yemen weidentified an unacceptably high rate of inadequately
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prepared patients starting dialysis. In addition clinical practice guidelines and resear ch-based recommendations are not used
correctly.

The objective of the present study wasto know the characteristics and to identify the associated risksfactorsin the study group
of patientsin our units of dialysisin Sana’a, Republic of Yemen.

MATERIALSAND METHODS:

We made a retrospective, descriptive study in order to determinetheclinical and paraclinical features from the patients at the
moment of entranceto dialytic therapy at Dialysis Unit of Military Hospital Sana’a Yemen, for regular dialysis. The medical
records of 334 ESRD patientsweretreated during three years (from January 2004 to June 2007). Wer etrospectively evaluated
therisk factor and mortality of those patients. In addition the causes of CRF, clinical and characteristics and comorbid
conditions. Through clinical histories review we obtained: gender, age, presenting symptoms, past history etc.

Theinclusionscriteria used were:
1) Patientswith ESRD. (Creatinine >7 mg/dl)
2) Underwent haemodialysis therapy for morethan 3 months.
3) Never having received arenal transplant.
4) 12 or moreyears of age.
5) Agreed to participate in the study by signing an informed consent.

The etiological diagnosisor primary renal disease was supported by history, physical examination and other investigations such
as abdominal ultrasound donein the following day and not based on histology.

Definitions:

« Hypertension isan average of values of systolic arterial pressure= 140 mm Hg and/or an average of values of diastolic
arterial pressure =90 mm Hg obtained in the arm with the patient seated.

« Theisolated systolic hypertension was defined as values aver age of systolic arterial pressure = 140 mm Hg, with normal
diastolic blood pressurel?,

« Early nephrology referral (ER) was defined as a first nephrology visit =4 months prior toinitiation of dialysis.
. Latenephrology referral (LR) asfirst nephrology visit =4 months prior toinitiation of dialysis’-10,

« All of them received erythropoietin treatment subcutaneously at an initial dosage of 30 U/kg/dose three times a week.
The dosage wasincreased according to response, or reduced if the hematocrit was=36%. Iron Dextran was administered
intravenously at 100 mg/week and at 50 mg/week there after and oral rute was given as needed to maintain transferring
saturation >20%. They were evaluated at starting, at around 12 weeks (expected timeto reach target hemoglobin of 11
g/dL).

» Hypoalbuminemia was defined as serum albumin <3.5 g/dI.

« Lateinitiation of dialysiswas defined asinitiation of dialysisat a predicted GFR <5 ml/min per 1.73 m2. (Creatinine> 7
mg/dl ).

« Clinical and laboratory data wer e obtained from the patient records and electronic databases of the office records of the
dialysis Unit. Using a standar dized form, age, gender, race, insurance status, cause of ESRD, labor atory values obtained
within 24 h before initiation of dialysis, pre-ESRD erythropoietin use, presence and type of permanent access used for
thefirst dialysis, initial dialysis modality, predicted GFR, and index of individual disease severity at theinitiation of
dialysiswere recorded for each patient. Predicted GFR was calculated from the equation derived from the M odification
of Diet in Renal Disease Study, and is based on age, gender, race, and levels of blood urea nitrogen, serum albumin, and
serum Creatinine.
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« Datawere collected and analyzed using the software " Epi-Info" (version 6.04 fr).
« In every hemodialysiswe did to the patients:
. Predialysisweight estimation.
. Predialysis BP measures.
. BP hourly during the 3h haemodialysis.
. Postdialysis BP measures.
. Reweighed again at the end of the dialysis.
« Patientsweredialyzed with Hemodialysis M achine Fressenuis 4008-H and volumetric dialyser, bicarbonate buffer based
dialysate, blood flow 300-350 ml/min, dialysate flow 500 ml/min, ktv 1.34 + 0.12. All patientswere dialyzed threetimesa
week, each session lasting 3-4 hours. Polysulphone hollow fibers dialyser (1.8 m2), were used.

« Patientswereincluded when they were on maintenance HD and using a dual-lumen central venous catheters (CVC),
located in the Internal Jugular vein (1JV), Subclavia veins and Femoral veins also wer e hemodynamically stable (defined
as stable BP on dialysiswithout the need for saline bolus for the previous 2 wk).

= Qat: According tothe World Health Organization (WHO)18, gat grows on an evergreen (Catha edulis), a slender,
straight tree found in mountainousterrain and reaches a height of perhapstwo or three metersin the Yemen. In Africa
it can befour or fivetimesastall. Theleaves of the gat plant contain alkaloids structurally related to amphetamine and
they are currently chewed daily by a high proportion of the adult population in Yemen for theresulting pleasant mild
stimulant action1®, The pleasurable central stimulant properties of gat are commonly believed to improve work capacity,
are used on journeys and by students preparing for examinations and to counter act fatigue!>-16,

Early clinical observations had suggested that gat has amphetamine-like properties, and subsequent chemical analysis confirmed
that the fresh leaves contain alkaloids such as cathine and cathinone, the latter being structurally related and pharmacologically
similar to amphetamine. Qat leaves also contain consider able amounts of tannins (7-14% in dried material), vitamins, minerals
and flavonoids. Cathinoneis currently believed to be the main active ingredient in fresh gat leaves?0. Use of gat may lead to
chronic hypertension which upon abstinence from the drug, can change into a transient hypotensive statels,

Comorbid Conditions: we included as Comorbid Conditionsthe presence of cardiovascular diseases, diabetes mellitus, liver
cirrhosis, latereferral, showing Qat and smoking in patientswith CRF.

Thedialysisaccessin use at the time of study initiation wasrecorded as one of four categories: native arteriovenous fistula
(AVF) (asurgically created anastamosis between artery and vein to create a robust port of access for haemodialysis); synthetic
vascular access graft and temporary catheters. (Non-tunneled central venous catheter).

All patients had been on hemodialysisfor 4-15 years (mean, 8 years) and had undergone multiple prior catheter access
procedures and multiple failed permanent access procedures.

RESULTS:

The study included 334 patientsunder regular hemodialysistherapy, 211 (63%) malesand 123 (37%) females. The mean age
was 42 yearsold (range from 12-85 years). The principal causes of ESRD were Hypertension with 80 (23.9%) individuals and
Diabetes M ellitus with 65 (19.5%).The other causes were distributed in Obstructive Nephropathy, Pyelonephritis,
Glomerulonephretis, Polycystic Kidney Disease, Schistosoma and Unknown Causes (table 1).

Etiology

Hypertensive Nephropathy bl 23.9
Diabetic Nephropathy 63 19,5
Obstructive Nephropathy 52 15,6
Chronic Pyelonephritis 44 13.2
Chronic Glomerulonephritis kI 10,7
Polycystic Kidneys 22 6.0
Schistosomiasis ( Bilharzias) 14 4.2
Unknown causes 21 6.3

TABLE 1. PRINCIPAL ETIOLOGIES
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All causes of ERSD were more frequent in male than female except Chronic Pyelonephritisthat was common in female (table 2).

Etiology Male m m

Hypertensive Nephropathy 56 24 &0
ﬂinhe_ti& Hephmpntlly 39 26 65
Obstructive Nephr.nphnl]..r 41 11 52
Chronic Pyelonephritis 12 32 4
Chronic Glomernlonephritis 246 1 36
Polycistic Kidney D. 14 4 22
Schystosomiasis (Bilharzia) (| 12 ) 14
UnKnown Causes 16 5 21
TOTAL 220 114 334

TABLE 2. ETIOLOGY AND SEX

Distribution according to age group, (table 3): Most of the patients (198) were 40 or mor e year s olds, and the most frequent
group affected was 40-55 years.

~

Hypertensive Nephropathy 56 24 %0
Diabetic Nephropathy 2 65
Obstructive Nephrophaty 41 11 52
Chronic Pyelonephritis 12 32 44
Chronie Gt_nmemlpneph ritis 26 10 36
Pal_}'cistin Kidney D. 1% 4 12
Schystosomiasis (Bilharzia) 12 2 14
Unknown Causes 16 5 21
TOTAL 220 14 | 334

TABLE 3. DISTRIBUTION ACCORDING TO AGE
Agemean =42years Agerange= 12-85years

Table 4 represented clinical characteristic, biological parametersand procedures of patients: On admission only 97 (29.0%)
cases had a vascular access and many of then presented serum creatinine > 9 mg/dl (87.7%),serum albumin <2g/dl (80.3%) and
serum hemoglobin <9 g/dl (77.8%). After Admission we needed to implanted atemporal catheter in 237 patients, the most used
vein wasinternal jugular vein (228 cases). We perform 162 AVF that represented the 68.3% of the cases.
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CLINICAL AND BIOLOGICAL |  Paients |

BEFORE ADMISSION: 334 patients

Vascular access 9'.?' 29.0
* AVF B6 257

_ #  Synthetic AY Grafis 11 3.2

Biological parameters:

~  Hepatitis C Virus 45 13.5

& Hepatitis B YVirus 1% 5.3

> Hemoglobin <9 g/dl 20| 778

#  Serum Creatinine > 9mg/dl 293 877

F  Serum albumin=<2 g/dl 270 | 803
| AFTER ADMISSION: 237 patients
Creation new AVF 162 | 683

Temporary Catheters - -

# Internal jugnlar Vein 228 9h.2
#  Subclavian Vein 3z 13.5.
# Femoral Yein 12 =0

TABLE 4. CLINICAL CHARACTERISTICS, BIOLOGICAL PARAMETRES AND PROCEDURES

The predominant comor bid conditions wer e Hypertension with 193 (57.8%) cases, follow by Liver Cirrhosisand Diabetes
Meéllitus. Other important risk factorsfound in our study were: Late Referral (51.8%), Smoking (50.6%) and Qat (40.0 %).

Tableb.
Lol

Hypertension 193 57.8
Liver Cirrhosis 40 11.9
Diabetes Mellitus 368 10.8

Myocardial Infarct / Angina 26 7.8
Cerebral Vascular Diseases 25 7.5

Late referral 173 51.8
Smoking 169 50.6
Qat 147 40.0

TABLE 5. COMORBID CONDITIONS. N =334

Table 6 shows a total mortality of 86 (25.7%) patients. The primaries causes of death were Heart Failure, represented by 20
(23.3%) cases and Septicemias with 18 (20.9%) patients.
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PRINCIPAL CAUSES OF DEATH “ "

HEART FAILURE 20 233
SEPTICEMIA 18 20.9
MYOCARDIAL INFARCTION 15 17.8
CEREBRO VASCULAR DISEASE 9 10.5
LIVER CIRRHOSIS 9 10.5
ACUTE PERICARDITIS 6 6.9
PULMOMNARY INFECTION 5 58
CARDIAC ARRHYTHMIA 4 4.6

TOTAL 86 100
TABLE 6. DISTRIBUTION BY CAUSES OF DEATH

DISCUSSION:

During thelast yearsthe hemodialysis treatment has changed thanksto the marked technological advances, remarkably
improving the quality of life of patients submissive thistreatment?l. Although hemodialysis effectively contributesto long-term
survival, morbidity and mortality of dialysis patients remains high, especially morbidity and mortality dueto cardiovascular
diseases??-23, Only 32% to 33% of patients on hemodialysis survive to the fifth years of treatment, whereas 70% of patients who
have kidney transplants are alive after 5 years*+523, Successful renal transplantation is considered the preferred and most cost
effective method of treating patients with ESRD24-25,

Themain cause of ESRD in our study was Arterial Hypertension, those finding differsto the cause of ESRD reported before
from other authors?6-29, However, our study showed that few patients had Diabetes Mellitusin comparison with developed
countriesthat reported 25-35% prevalence of DM in the dialysis population30-31, Thisisnot easy to explain. It islikely that in
Yemen Diabetes Méllitusis under Diagnoseds2,

Wefound a high frequency of hypertension correlative with habit to chew Qatsl?-19.The World Health Organization (WHO)
considers Qatsto have amphetamine-like properties, and categorizesit as a separate drug group in which it isthe sole member.
Initsanalysis of Qats, the WHO contends that chronic Qats-chewing can cause hypertension in young adults, with a
spontaneous r egr ession once consumption is stopped18,

Hypertension has been linked to the progression of CRF since the pioneering days of Richard Bright in the 19th century to
Volhard and Farr (33,34).Morerecently, a large body of evidence has suggested that the progression of CRF is accelerated by
raised systemic blood pressure3>-38, Thisislikely to be dueto the susceptibility of their glomeruli to systemic hypertension, as
remnant glomeruli are poorly autoregulated and ther efor e allow the unopposed transmission of systemic hypertension to their
capillary bed. The ensuing glomerular capillary hypertension acceler ates the development of glomer uloscler osis39-41,

Inour study 15.8% patients had Obstructive Nephropathy, secondary the presence of Kidney Stones, this per centageis high
compar ed with the 3% reported from other countries?2-43, thisresult we found isin relation to poor water quality in thisregion.
Most recent epidemiological studies explain those results and say that water hardness ranging between the values commonly
reported for drinking water isa significant factor in urolithiasis#4-45,

Theresultsof our study arethe samethat those support the argument that 1JV issuperior to the SCV asthe access route#6-47,
Subclavian veins should not be use unlessthe jugular veins areinaccessible, avoid the subclavian vein if possible#8-5L,

We found on admission only 29% of patientswith native AVF functioning as the first per manent access and synthetic Av Graft
in few cases. In our Study was necessary to insert 272 new catheter, this outcome wasrelated with latereferral to our
Nephrology Service.

Latereferral of patients has been a constant problem in Unit Dialysis Departmentso2-54, In our study many patientswere
referred late, associated with suboptimal ESRD. Latereferral usually conducesto emergency dialysisfor acute complications
such asfluid overload, arterial hypertension, pericarditis or gastro-intestinal complications of uraemia. Recent reportsfrom
several countriesclearly indicate that approximately 30-50% of patients arereferred too late to a nephrology unit1054,
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In contrast, early referral to a nephrologist allowsto start a dialysis plan with treatment modality choice and per manent
vascular access cr eation>5-56,

Hepatitis C Virus (HCV) infection is frequent in patients under going chronic hemodialysis, with prevalence between 8 and 10%,
and thereisa particular concern because of the high risk for chronic liver disease, complicationsin renal transplantation, and
death in those patients57-58,

This could be dueto the non-adherence to the strict universal infection control measur es and the unavailability of vaccinesto
prevent hepatitis C infection 5%-60, Mor eover, the increased facilities and advanced hemodialysis techni-ques have prolonged
patients survival which increased their risk of acquiring HCV.The extensive use of recombinant erythropoietin to correct renal
anemiain HD patientsresulted in a significant reduction in blood transfusions. However, previous studies have shown that de
novo infectionsin single HD units may occur in the absence of other parenteral risk factors®”. It has been suggested that
infection could be transmitted from patient to patient in the hospital, and thereisnow indirect evidence that HCV infection
occursamong HD patientsduring repeated dialysis procedur es, but not through the equipment, probably dueto procedural
errorsss,

We found high quantity of patientswith hepatitis C positive virusbut less than previous reported®0. In addition those cases were
associated with longer duration of dialysis, older age, previous surgery, and multiple blood transfusions. Those agree with
previous reports>9-60,

Qats and smoking, together with latereferral and hypertension wer e the predominant causes of comorbidity. Over thelast
decades, mor e attention has been focuses on the potential nephrotoxicity of cigarette smoking®1-62, Smoking aslittleasa single
cigaretteisassociated with arisein systemic blood pressure, direct renal hemodynamic effectsleading to glomerular hyper
filtr ation63-66,

Wethink that habit of chewing Qats hasto consider asan important risk factor in the progression of ESRD in patientswith
CKD.

Despiteimprovementsin dialysis care, the mortality of patientswith ESRD in United States and Europe countriesremains high,
thereasonsfor thishigh mortality are probably related to the poor clinical conditions of patients at the beginning of the dialysis
program and the association with comorbid factors57-71. The results of our study are consistent with those. In Summary, the
morbidity and mortality of patientswith ESRD are serious problemsin Yemen asin theworld.

REFERENCES

1- DuBose TD Jr. American Society of Nephrology Presidential Address 2006: Chronic Kidney Disease as a Public
Health Threat--New Strategy for a Growing Problem. J Am Soc Nephrol. 2007; 18: 1038-1045.

2.- Hemmelgarn BR, Manns BJ, Zhang J, Tonelli M, Klarenbach S, Walsh M, Culleton BF. Association between
multidisciplinary careand survival for elderly patientswith chronic kidney disease. J Am Soc Nephrol. 2007;18:993-999.

3.-Jassal SV, Trpeski L, Zhu N, Fenton S, Hemmelgarn B. Changesin survival among elderly patientsinitiating dialysis
from 1990 to 1999. CM AJ. 2007;177:1033-1038.

4.- Locatelli F, Marcelli D, ConteF, D’Amico M, Del Vecchio L, Limido A, Malberti F, Spotti D: Survival and
development of cardiovascular disease by modality of treatment in patientswith end-stage renal disease. J Am Soc
Nephrol. 2001; 12: 2411-2417.

5.- Salonen T, Reina T, Oksa H et al. Cost analysis of renal replacement therapiesin Finland. Am J Kidney Dis 2003; 42:
1228-1238.

6.- Mitra PK, Bradley JR. Chronic kidney diseasein primary care. J R Soc Med. 2007; 100: 40-45.

7.- Tang SCW, Ho YW, Tang AWC et al. Delaying initiation of dialysistill symptomatic uraemia—isit too late? Nephrol
Dial Transplant. 2007;22:1926-1932

8.- Winkelmayer WC, Owen WF. A Propensity Analysis of Late Versus Early Nephrologist Referral and Mortality on
DialysisJ Am Soc Nephrol. 2003; 14:486-492

9.- Huisman RM. Thedeadly risk of latereferral. Nephrol Dial Transplant. 2004; 19: 2175 -2180

http://biomed.uninet.edu/2008/n2/rodriguez.html



Electron J Biomed 2008;2:35. Rodriguez and Arteaga. STUDY OF CHRONIC RENAL FAILURE IN MILITARY HOSPITAL SANA’A YEMEN.

10.- Kazmi WH, Obrador GT, Khan SS, Pereira BJ, Kausz AT. Late nephrology referral and mortality among patients
with end-stage renal disease: a propensity score analysis. Nephrol Dial Transplant. 2004 ;19:1808-1814.

11.- Amos AF, McCarty DJ, Zimmet P. Therising global burden of diabetes and its complications. estimates and
projectionsto the year 2010. Diabet Med. 1997;14 Suppl 5:S1-85

12.- Ritz E, Rychlik I, Locatelli F, Halimi S, End-stage renal failurein type 2 diabetes: A medical catastrophe of
worldwide dimensions. Am J Kidney Dis. 1999; 34: 795-808.

13.- Al-Amrani, M., The use of gqat and itslegal issue. Al-Irsahd Magazine, Sana’a. 1979

14.- Carapico S. Yemeni agriculturein transition. In P. Beaumont and K. McL achlan, eds. Agricultural Development in
theMiddle East. New York: John Wiley and SonsLtd. 1985: 241-254

15.- Hassan NAGM, Gunaid AA, El Khally FMY, Murray-Lyon IM. The subjective effects of chewing gat leavesin
human volunteers. Annals of Saudi Medicine 2003; 22: 34-37

16.- CYS, Qat in Yemen and in Yemeni Life (in Arabic). Center for Yemeni Studies, Sana’'a, CY'S, 1982: 341

17.- Klag MJ, Whelton PK, Randell BL, Neaton JD, Brancati FL, Ford CE, Shulman NB, Stamler J. Blood pressure and
end-stagerenal diseasein men. N Engl J Med. 1996; 334:13-18.

18.- Halbach H. Medical aspects of the chewing of khat leaves. Bulletin of the World Health Organization 1972;47:21-29
19.- Kalix P. Pharmacological properties of the stimulant khat. Pharmacol Ther. 1990; 48: 397416
20.- Hes JP. [The use of Catha edulis among Y emenite Jews| Har efuah. 1970;78:283-284.

21.- European Renal Association-European Dialysisand Transplant Association. ERA-EDTA Registry 2004 Annual
Report. Amsterdam, the Netherlands: Department of Medical Informatics, Academic Medical Center; 2006.

22.- Goodkin DA,Young EW, Kurokawa K et al. Mortality among hemodialysis patientsin Europe, Japan, and the
United States: case-mix effects. Am J Kidney Dis. 2004; 44: 16-21.

23.- Jungers P, Massy ZA, Nguyen-Khoa T, Choukroun G, Robino C, Fakhouri F, Touam M, Nguyen AT, Griinfeld JP:
Longer duration of predialysis nephrological careisassociated with improved long-term survival of dialysis patients.
Nephrol Dial Transplant. 2001;16: 23572364, 2001.

24.- ElI-Nono IH, Al-Ba'adani TH, Ghilan AM, Asba NW, Al-Alimy GM, Al-Massani MM, Noman MA, Al-Shargabe S,
Al-Mansour MM, Nassar MY. Adult-to-adult living related donor renal transplantation in Yemen: thefirst experience.
Saudi J Kidney Dis Transpl. 2007;18: 265-269.

25.- Collins AJ, Kasiske B, Herzog C, et al. Excerptsfrom the United States Renal Data System 2003 Annual Data
Report: atlas of end-stagerenal diseasein the United States. Am J Kidney Dis. 2003;42(6 suppl 5): A5-A7.

26.- Kalantar-Zadeh K, Block G, Humphreys MH, Kopple JD. Rever se epidemiology of cardiovascular risk factorsin
maintenance dialysis patients. Kidney Int 2003;63: 793-808.

27.- Wright JT, et al. Effect of blood pressure lowering and antihypertensive drug class on progression of hypertensive
kidney disease. JAM A 2002;288:2421-2431

28.- Weber MJ. Natural history of hypertension. J Hypertension. Kidney I nt 2003;21(suppl 6): S37-$46.

29.- Rodicio JL, Alcazar JM, Ruilope L M. Influence of converting enzymeinhibition on glomerular filtration rate and
proteinuria. Kidney Int 1990; 38: 590-594.

30.- Molitch ME, DeFronzo RA, Franz MJ, Keane WF, Mogensen CE, Parving HH. American Diabetes Association.
Diabetic nephropathy. Diabetes Car e 2003;26(Supp! 1): S94-S98

http://biomed.uninet.edu/2008/n2/rodriguez.html



Electron J Biomed 2008;2:36. Rodriguez and Arteaga. STUDY OF CHRONIC RENAL FAILURE IN MILITARY HOSPITAL SANA’A YEMEN.

31.- Finne P, Reunanen A, Stenman S, Groop PH, Gronhagen-Riska C. I ncidence of end-stage renal diseasein patients
with type 1 diabetes. JAM A 2005;294:1782-1787

32.- Badheeb AM. Causes of Chronic Renal Failurein Hemodialysis Unit: A single center experiencein Yemen. Saudi J
Kidney Dis Transpl 2006;17:66-69.

33.- Dannenberg AL, Kannel WB: Remission of hypertension.The ‘natural’ history of blood pressuretreatment in the
Framingham Study. JAM A 1987;257:1477-1483.

34.- Foley RN, Parfrey PS, Sarnak MJ. Epidemiology of cardiovascular diseasein chronic renal disease. J Am Soc
Nephrol 1998; 9:S16-S23.

35.- Ruilope LM. Renal function and cardiovascular risk in hypertensive patients. J Hypertens. 2005; 23: 1787-1788.

36.- De Leeuw PW, Ruilope LM, Palmer CR, Brown MJ, Castaigne A, Mancia G, Rosenthal T, Wagener G. Clinical
significance of renal function in hypertensive patientsat high risk: Resultsfrom the INSIGHT trial. Arch Intern Med
2004;164: 2459-2464.

37.- Ruggenenti P, Schieppati A, Remuzzi G.Progression, remission, regression of chronic renal diseases. Lancet 2001,
357:1601-1608.

38.- Formica RN. CKD series: Delaying the progression of chronic kidney disease. Hosp Physician. 2003;43: 24-33.
39.- Jones CA. Hypertension and renal dysfunction: NHANESI11. J Am Soc Nephrol. 2003;14: S71-S75.

41.- McClellan WM, Flanders WD. Risk factorsfor progressive chronic kidney disease. J. Am Soc Nephrol. 2003;14:
S65-S70.

42.- Coresh J, Astor BC, Greene T, Eknoyan G, Levey AS. Prevalence of chronic kidney disease and decreased kidney
function in the adult US population: Third National Health and Nutrition Examination Survey. Am. J. Kidney Dis.
2003;41:1-12.

43.- Levey A S, Coresh J, Balk E et al. National Kidney Foundation practice guidelinesfor chronic kidney disease:
evaluation, classification, and stratification. Ann. Intern. Med. 2003;139: pp. 137-147.

44.- Lingeman JE, Siegel Y1, Steele B. Metabolic evaluation of infected renal lithiasis: clinical relevance. J Endoural.
1995; 9: 51-55.

45.- Ahlstrand C, TiseliusHG. Recurrencesduring a 10 years follow-up alter final renal stone episode. Urol Res. 1990;
18: 397-399.

46.- Avorn J, Winkelmayer WC, Bohn RL, Levin R, Glynn RJ, Levy E, Owen W. Delayed nephrologist referral and
inadequate vascular accessin patientswith advanced kidney failure. J Clin Epi. 2002; 55: 711-716.

47.- Cimochowski GE, Worley E, Rutherford WE, Sartain J, Blondin J, Harter H. Superiority of theinternal jugular
over the subclavian accessfor temporary dialysis. Nephron. 1990; 54:154-161.

48.- National Kidney Foundation. K/DOQI clinical practice guidelinesfor vascular access, 2000. Am J Kidney Dis 2001;
37(suppl 1):S137-S181.

49.- Krzywda EA, Andris DA. Twenty-five Years of Advancesin Vascular Access. Bridging Resear ch to Clinical Practice
Nutr Clin Pract. 2005; 20: 597-606.

50.- Mickley V. Central venous catheters: many questions, few answers. Nephrol Dial Transplant. 2000;17:1368-1373.

51.- MacRae JM, Ahmed A, Johnson N, Levin A, Kiaii M: Central vein stenosis. a common problem in patients on
hemodialysis. ASAIO J. 2005;51: 77-81.

52.- Stack AG. Impact of timing of nephrology referral and pre-ESRD care on mortality risk among new ESRD patients
in the United States. Am J Kidney Dis. 2003; 41: 310-318.

http://biomed.uninet.edu/2008/n2/rodriguez.html



Electron J Biomed 2008;2:38. Rodriguez and Arteaga. STUDY OF CHRONIC RENAL FAILURE IN MILITARY HOSPITAL SANA'A YEMEN.
53.- Roubicek C, Brunet P, Huiart L, Thirion X, Leonetti F, Dussol B, Jaber K, Andrieu D, Ramananarivo P, Berland Y.
Timing of nephrology referral: Influence on mortality and morbidity. Am J Kidney Dis 2000;36: 35-41.

54.- Schwenger V, Morath C, Hofmann A, Hoffmann O, Zeier M, RitzE. Latereferral - amajor cause of poor outcome
in thevery elderly dialysis patient. Nephrol Dial Transplant. 2006; 21: 962-967.

55.- Caskey FJ, Wordsworth S. Early referral and planned initiation of dialysis: what impact on quality of life? Nephrol
Dial Transplant. 2003;18: 1330-1338.

56.- Traynor JP, Simpson K, Geddes CC, Deighan CJ, Fox JG. Early initiation of dialysisfailsto prolong survival in
patients with end-stage renal failure. J Am Soc Nephrol. 2002; 13:2125-2132.

57.- Fabrizi F, Lunghi G, RaffaeleL, et al. Serologic survey for control of hepatitis C in haemodialysis patients: third-
generation assays and analysis of costs. Nephrol Dial Transplant 1997;12:298-303.

58.- Flamm SL. Chronic hepatitis C virusinfection. JAM A 2003;289:2413-2417.

59.- Petrosillo N, Gilli P, Serraino D, et al. Prevalence of infected patients and under staffing have arolein hepatitis C
virustransmission in dialysis. Am J Kidney Dis 2001;37:1004-1010.

60.- Okuda K, Hayashi H, Kobayashi S, Irie Y. Mode of hepatitis C infection not associated with blood transfusion
among chronic hemodialysis patients. J Hepatol. 1995;23:28-31.

61.- Huraib SO. Hepatitis C in dialysis patients. Saudi J Kidney Dis Transplant 2003; 14:442-50.

61- TokarsJl, Alter MJ, Arduino MJ. Nosocomial infectionsin hemodialysis units: strategiesfor control. In: Owen WF,
Pereira BJG, Sayegh MH, eds. Dialysisand transplantation: a companion to Brenner and Rector's THE KIDNEY..
Philadelphia, PA: W.B. Saunder s Company, 2000: 337—357

62-. Orth SR, Ogata H, Ritz E. Smoking and the kidney. Nephrol Dial Transplant. 2000; 15:1509-1511
63.- Orth SR: Smoking: A renal risk factor. Nephron 2000;86: 12—26.

64.- Halimi JM, Giraudeau B, Vol S, CacesE, Nivet H, Lebranchu Y, Tichet J. Effects of current smoking and smoking
discontinuation on renal function and proteinuriain the general population. Kidney Int. 2000; 58: 1285-1292.

65.- Orth SR. Effects of Smoking on Systemic and Intrarenal Hemodynamics: Influence on Renal Function J Am Soc
Nephr ol 2004;15: S58-S63.

66.- Bleyer AJ, Shemanski LR, Burke GL, Hansen KJ, Appel RG. Tobacco, hypertension, and vascular disease: Risk
factorsfor renal functional declinein an older population. Kidney Int. 2000;57: 2072—2079.

67.- Mohamed AO. Morbidity and mortality in ESRD patientson regular hemodialysis: a single center experience. Saudi
J Kidney Dis Transpl. 2005;16: 336-341

68.- Inrig JK, Sun JL, Yang Q, Briley LP, Szczech LA. Mortality by dialysis modality among patients who have end-
stagerenal disease and are awaiting renal transplantation. Clin 3 Am Soc Nephrol. 2006;1: 774-779.

69.- Bradbury BD, Fissell RB, Albert JM, Anthony M'S, Critchlow CW, Pisoni RL, Port FK, Gillespie BW. Predictors of
early mortality among incident US hemodialysis patientsin the Dialysis Outcomes and Practice Patter ns Study (DOPPS).
Clin J Am Soc Nephrol. 2007;2:89-99.

70.- Wagar H. Kazmi, Gregorio T. Obrador, Samina S. KhanL ate nephrology referral and mortality among patients
with end-stage renal disease: a propensity score analysis Nephrol Dial Transplant. 2004; 19: 1808-1814

71.- Kovesdy CP. Regional mortality differencesin end-stage renal disease: How far can observational studiestake us?
Kidney Int. (2007) 71, 11-12

http://biomed.uninet.edu/2008/n2/rodriguez.html]



Electron J Biomed 2008;2:38. Rodriguez and Arteaga. STUDY OF CHRONIC RENAL FAILURE IN MILITARY HOSPITAL SANA’A YEMEN.

Corresponding author: Dr. José L uis Rodriguez L épez jluisr 5106 @ yahoo.es.

Comment of thereviewer Carlos Musso MD. PhD. Departmen of Nephrology. Hospital Italiano. Buenos Aires. Argentina

Thisarticle shows the epidemiological characteristics of chronic renal diseasein Yemen, with itssimilaritiesand differencies
compared to the onesin Western countries. Interestingly, it describesthetraditional habit of chewing quats as a factor of
chronic renal disease progression in this geographical area.

Articleslikethisarevery important in order to learn the particular behaviour of diseases around theworld.

Comment of thereviewer Basilia Gonzélez MD. PhD. Department of Nephrology. Hospital General Y agle. Burgos. Espafa This
study reviews the causes of terminal Chonic renal failure (TCRF) in a population of 334 haemodialysis patientsin the Sanaa
military hospital of Yemen. | will discussthe most significant figures:

To start with, thereisabig differencein the number of males and females who underwent haemodialysisduring that period (211
versus 123). Perhapsthis point should be accounted for in the discussion. The mean age of the analyzed population (42) stands
out as much lower than the usual mean in our area.

Concerning the comorbid factors, the abuse of quat in 40% of the patients stands out. The review of thiswork leads usto the
conclusion that the abuse of certain drugs might not have been sufficiently studied in patients from our environment.

Finally I would like to congratulate the research team for the effort undergoneto elabor ate this study, since the lack of human
resources and materials available rendered their task harder.

Received: December 14, 2007. Received reviewed: April 8, 2008
Published June 12, 2008

http://biomed.uninet.edu/2008/n2/rodriguez.html


mailto: jluisr5106 @ yahoo.es.

Electron J Biomed 2008;2: 39. Lucenay col.COLECISTECTOMIA LAPAROSCOPICA EN COLECISTITISAGUDA...

‘SRevistaElectronicade’Biomedicinay

drAararBiemeane] L | |

"EISEIronic,

| SSN: 1697-090X

Inicio Home

Comité Editorial
Editorial Board

Comité Cientifico
Scientific
Committee

Normas paralos
autores
Instruction to
Authors

Derechos de autor
Copyright

Contacto/Contact:

2]

COLECISTECTOMIA LAPAROSCOPICA EN
COLECISTITIS AGUDA.
FACTORES DE RIESGO PARA LA CONVERSION A
CIRUGIA ABIERTA

*Jorge Ramén Lucena Olavarrieta MD,
*Paul Coronel MD, *Ysabellin Orellana

*Catedra de Técnica Quirargica Escuela Luis Razetti.
“Instituto de Cirugia Experimental. **Pregrado.
Facultad de Medicina Universidad Central de Venezuela. Caracas. Venezuela

jorge lucena @ yahoo.com

Rev Electron Biomed / Electron J Biomed 2008;2:39-46

Comentario del revisor José Luis Hernandez Cécer es, PhD. Profesor de Center for Cybernetics Applicationsto Medicine
(CECAM). Havana, Cuba.

Comentario del revisor Dr Oscar Mazza, MD. Servicio de Cirugia. Hospital Italiano de Buenos Aires. Argentina

ABSTRACT: LAPAROSCOPIC CHOLECYSTECTOMY IN ACUTE CHOLECYSTITIS. RISK FACTOR FOR
CONVERSION TO OPEN SURGERY

L apar oscopic cholecystectomy for acute cholecystitisis associated with higher rate of conversion to laparotomy. The value of
several factorsthat might influence the percentage of conversion isanalyzed. In aretrospective analysis of a database, the
medical records of patients who underwent lapar oscopic cholecystectomy from July 1991 to august 1999 werereviewed. Patients
who had acute cholecystitis and had undergone interval lapar oscopic cholecystectomy wer e included in this study.

Out of 1984 cholecystectomies, the 10,13% wer e operated on for acute cholecystectomy. In the 82,3% underwent successful
lapar oscopic cholecystectomy, and 17,7% needed conver sion to open cholecystectomy. Patients age (p = 0,031), total white cell
count (p= 0,014), total bilirubin (p=0,002), alkaline phosphatase (p=0,003) and presence of common bile duct stone (p= 0,001)
wer e found to be independently associated with conversion

L apar oscopic cholecystectomy can be performed safely for acute cholecystitis. Predictor s of conversion will be helpful when
planning the lapar oscopic approach and for counseling patients preoper atively.

Key words: Acute cholecystitis. L apar oscopic cholecystectomy conversion. Open surgery. Risk Factors.

RESUMEN
L a colecistectomia mediante las técnicas minimamente invasivas en colecistitis aguda esta asociada a altos por centajes de
conversién a cirugia convencional. La finalidad de esta investigacién fue la de analizar losfactor es que pueden influenciar en la
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tasa de conversién a cirugia abierta. Serealizo estudio retrospectivo de las historias clinicas de los pacientes sometidos a
colecistectomia lapar oscopica entrejulio 1991 y agosto de 1999. Seincluyeron en este analisis los pacientes con diagndstico de
colecistitis aguda que fuer on inter venidos mediante estas técnicas.

De las 1984 colecistectomias lapar oscopicas realizadas, el 10,13% (201/1984) fueron efectuadas en colecistitis aguda. En el 82,3%
la colecistectomia lapar oscopica fue exitosa, €l restante 17,7% (36/201) se convirtieron a cirugia convencional. La edad de (p=
0.031), el contaje blanco (p = 0.014). Lascifrasde bilirrubina total (p= 0.002), fosfatasas alcalinas (p=0.003), sexo y la presencia
de coledocolitiasis (p=0.001) resultaron factor es predictor esindependientes asociados con la conversién a cirugia tradicional.

Estos datos evidencian que las técnicas minimamente invasivas pueden ser realizadas con seguridad y eficacia en colecistitis
aguda. L os factores de prediccion han de tomar se en cuenta cuando se planifica el abordaje lapar oscopicoy lograr obtener e
consentimiento firmado de los pacientesy sus familiares.

Palabras Clave: Colecistitis aguda, colecistectomia lapar oscopica, conversion cirugia abierta, factores de prediccion.

INTRODUCCION

Lastécnicas quirargicas minimamente invasivas (CM 1) concretamente la colecistectomia lapar oscopica (CL) hallegado a
constituirse en los servicios quir Urgicos del mundo entero en la intervencién de eleccion parala coldlitiasis. Su implementacion se
ha expandido conmovedor amentey es consider ada hoy en dia luego de méas de dos décadas de su descripcién inicial en Alemania
por E Muhe como abor daje factible y seguro alin para los casos agudos 1-3. EI manejo de la colecistitis aguda (CA) puede estar
asociado con un incremento en losriesgos de que ocurran graves complicacionestales como las lesiones de los ductos biliares, o
abscesos, sobretodo en € primer cuartil dela curva del aprendizaje*. Los por centajes de conversidn a las técnicas abiertas son
mayoressi selescompara con la cirugia electiva.

Existe la necesidad deidentificar en el preoperatorio los potenciales factor es de riesgos en los pacientes con clinica de CA para
lograr estratificarlos adecuadamente. Estos elementos serviran de fundamento al cirujano para elegir el mejor abordaje para
realizar la colecistectomia en estetipo de pacientes con el propésito dereducir la tasa de complicaciones asociadas con la
colecistectomia lapar oscopica en colecistitis agudad.

El animo de esta investigacion fue tratar deidentificar losfactoresderiesgoy establecer si existe correlacion entreestosy la
conversién dela colecistectomia lapar oscopica a cir ugia abierta.

MATERIAL Y METODOS.

Todas las CLsfueron realizadas en la Seccion de Cirugia M inimamente Invasiva del Servicio de Cirugia General Nimero Uno
Hospital Miquel Pérez Carrefio Universidad Central de Venezuela en Caracas. Entrejulio 1991 a agosto 1999. Delas 1984 CL s
g ecutadas durante el periodo que comprende este estudio. El 10,31% (201 / 1984) fueron consumadas en pacientes con €l
diagnostico de CA en su primer ingreso, entre 24, 48, 72 hor as luego de haber se establecido el diagndstico (colecistectomia
temprana o precoz).

El diagndstico de colecistitis aguda fue definido si €l pacientes presentase clinica de dolor abdominal localizado en el HD, con
signo de Murphy positivo al examen fisico, fiebre, leucocitosis mayor de 10.000 gb/dl, ultrasonido (US), o TAC positivos, con
hallazgos compatibles con CA "aumento del grosor dela pared vesicular superior a 2mm, presencia de calculos, y liquido
perivesicular" . Una vez confirmado € diagndéstico, seinicio la terapia con antibi6ticos de amplio espectro, hidratacion,
analgésicosy seindicd la colecistectomia temprana. Fueron excluidos del estudio aquellos pacientes sometidos a colecistectomia
inmediata por gangrena, perforacion o peritonitis.

Técnica Quirurgica.
Latécnica estandar americana colocando cuatro portalesfue utilizada en todaslas CLs. El primer trocar (10-12 mm) ciego fue
insertado utilizando la técnica cerrada o abierta de Hasson localizado en la regién subumbilical.

Trestrocares adicionales de 5mm de diametro fueron insertados bajo vision directa alo largo del reborde costal en lalinea
media, medioclavicular y en lalinea axilar anterior. La diseccién del triangulo de Calot y la liberacion dela vesicula del lecho
hepético fuerealizada usando la electrocirugia mono o bipolar. No se utilizd en esta serie el coagulador ultrasonico.

La pieza operatoria fue colocada dentro de una bolsa plastica (endobag endosurgery) y extraida a través del portal subumbilical

http://biomed.uninet.edu/2008/n2/lucena.html



Electron J Biomed 2008;2: 41. Lucenay col.COLECISTECTOMIA LAPAROSCOPICA EN COLECISTITISAGUDA...

y en algunas ocasiones por € subxifoideo. Cuando fue necesario realizar la conversién a cirugia abierta se utilizé una mini
lapar otomia subcostal de Kocher de 7 cms de extension.

L a decisién parala conversién estuvo basada en € juicio del cirujano actuante. Todas las CLsfueron realizadas por cirujanos
calificados, certificadosy acreditados par a estos procedimientos, y por losresidentes del tercer nivel del postgrado Universitario
de Cirugia bajo la direccion del tutor. Ellos se dividieron en dos grupos: A, cirujanos con menos de 200 pr ocedimientos
(especialistasy residentes) y B, cirujanos adjuntosy jefe de servicio con masde 500 CLs.

La CPER fue indicada en aquellos pacientes con cifras elevadas de enzimas hepaticas, o con evidenciasradiologicas (US-TAC)
de colédoco litiasis. Todos los célculos fueron removidos antes de la cirugia usando la cesta de Dormia o €l catéter balon de
Fogarty sin realizar litotripsia.

Recolecciéon delos datos.

Se gener 6 un cuestionario para larecoleccion de lainformacion: demogr éfica, (edad, sexo, raza), coomor bilidad asociada,
duracién delos sintomas antes de la cir ugia, dificultades intraoper atorias hallazgos oper atorios, complicaciones postoper atoria.
Mar cador es de labor atorios pertinentes (contaje blanco y férmula, VSG, billirubinemia, total y fraccionada, fosfatasa alcalina,
aspartasa aminotranferase y alanina aminotransfer asa). Otras variables estudiadas fueron la presencia de calculosintra
coledocianos, y su extraccién mediante CPER.

L os detalles postoper atorios de inter és recolectados fuer on: conversion a cirugia abierta, complicaciones pos oper atorias,
duracién de hospitalizacion., Dias de incapacidad, satisfaccion con el procedimiento, resultados estéticosy calidad de vida.

L os datos recolectados (variables continuas o categoricas) luego de codificados fuer on ingresados en una matriz y guardados en
€l disco duro de un computador portatil Lenovo 300-C200 para su andlisis e inter pretacién posterior utilizando el paquete
estadistico SPSS (SPSS 14.1 para Windows, Universidad de Chicago., I1).

En la comparacion delos dos grupos se utilizé el Chi-Cuadrado, o |la prueba exacta de Fisher paralosdatos cualitativos. Y la"t"
de Student para las variables cuantitativas. Para el analisisde multiples variables se aplicd andlisis de regresion multiples. Con
un valor p menor de 0,05

RESULTADOS

En el periodo de tiempo que comprende este estudio (1991-1999), se realizaron en la seccion de cir ugia minimamente invasiva del
servicio 1984 CL s por patologia vesicular benigna (litiasis tnica o multiples), de esta cifra el 10,31% (201/1984) fueron
inter venciones lapar oscopicas en colecistitis aguda. En la tabla 1 se presentan los datos demogr &ficos.

CL Conversion CL a CC
N=165 (82,3% n= 36 (17,7%) Valor p
Edad 42.5£10.,2 35.849.6 0.012
Varones 63 (39.39%) 26 (72.23%)
Mujeres 100 {60.61%) 10 (27.77) 0.214

Tabla 1. Datos demogr éficos de los pacientes con CA operados por laparoscopiay convertidosa cirugia abierta.

El 82,3% de los pacientes fueron inter venidos exitosamente utilizando la técnica minimamente invasiva mientras que el restante
17,7% requirieron conversion a cirugia convencional.

Larazén mascomuln para convertir € procedimiento a cirugia abierta fue laimposibilidad de identificar la anatomia quirurgica
delavesiculay viasbiliares (Tabla 2). Otrarazén comun fue la presencia de adher encias fibro conjuntivas densas alrededor de
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Causa de la conversion *

Incapacidad de identificar la anatomia

Sangramiento > 600 cc

lavesiculabiliar y lasviasbiliaresy el sangramiento incontrolable en promedio mayor de 600 cc.

Adherencias fibro conjuntivas densas | 25%

mestizo) no fue significativa (p = 0,214).

Variable

Bilirrubinemia (umol/L)
Fosfatasa Alcalina (UL)
AST (UL)

ALT (UL)

Contaje Blanco (UL)
Coledocolitotomia
Duracion sintomas (dias)

Enfermedades asociadas

23£1.6

[48+16

35,2411,1

23,5+£9.9

14.6+1.9

Tabla 2. Conversion dela CL acirugia abierta
*Categor fas no excluyentes

CEa 00

N=34(17,7%)

45455

69+4,3

Si

Se evidenciaron en esta serie un alto por centaje de conversion del procedimiento a cirugia abierta en € grupo de pacientes de
edad avanzada (p = 0,012). Ladiferencia entre el sexo (p = 0,214). La diferencia entre lasrazasy nacionalidades (blanco, negro,

L os pacientes con cifras elevadas de la cuenta blanca (> 18,000 + 0,5 x mm3), billirubinemia, y la fosfatasa alcalina resultaron
factores predictor esindependientes para riesgo alto de conversion (Tabla 3). En cuanto a las enzimas hepéticas no se evidencié
diferencia significativas entre ambos grupos. Por €l contrario, se encontré correlacion positiva fuerte entrela presencia de
colédoco litiasisy los por centajes altos de conversién (p < 0,005).

Valor

p
<(0.0025

<0.0015

0.415

0.105

http://biomed.uninet.edu/2008/n2/lucena.html

Tabla 3. Comparacién de los datos preoperatorios de los pacientes sometidos a CL S donde fue necesaria la conversion.

Cuarentay ocho pacientes de la serie fueron sometidos a CPER; 26 de ellos pertenecian al grupo donde serealizo la conversion 'y
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22 del grupo de colecistectomia minimamente invasiva (razén 1,18:1; Proporcién 0,54).

El 53,8% del grupo donde hubo necesidad de convertir tenian colédoco litiasis y habian sido sometidos a CPER, compar ado con
cuatro del grupo de CL s, esto fue estadisticamente significativo.

El promedio de tiempo de duracion de los sintomas en € grupo de pacientes donde serealiz6 la conversion fue de 59,3+7,5 dias,
promedio significativamente mas prolongado al compararlo con € grupo de pacientes sometidos a colecistectomia lapar oscopicas
(p = 0,001).

En relacion con las enfermedades asociadas €l 24,5% de los pacientes eran diabéticostipo | I, hipertensos, cardidpatas, con
EBPOC, sin diferencia significativa entre ambos grupos.

En cuanto a la experiencia delos cirujanos, un total de 141 pacientes con CA fueron operados por cirujanosdel (grupo A), y 160
por loscirujanosdel " B" . El mayor nimero de conversiones se realizaron en los pacientesinter venidos por los cirujanos del
grupo" A", resultando estadisticamente significativo (0,069) L as complicaciones postoper atorias en el grupo de pacientesen los
cuales serealizd la conversion fueron mas frecuentes (infeccion de la herida 6, herniainsicional 3) (con un valor de p < 0,001).

Se produjeron doslesionesdela viabiliar principal en los pacientesintervenidos por loscirujanosdel grupo " A", quienes fueron
reintervenidos por cirujanos de mayor experiencia pertenecientes a la seccion hepato-biliar; practicaindosele alos 8 diasdela
intervencidn inicial hepéatico yeyunostomia en Y de Roux, con buena evolucién a corto y largo plazo. No se presentd mortalidad
quirargica alostreinta dias de intervenidos.Un paciente fallecio por infarto al miocardioy otro por tromboembolismo
pulmonar.

Se presentaron mayor namero de complicaciones en € grupo de pacientes donde serealizo la conversién a cirugia abierta (dolor,
infeccion dela herida operatoria, abscesos subfrénico y subhepatico, fiebre, tromobembolismo pulmonar, neumonia, atelectasia).

La estancia hospitalaria en el grupo donde serealizd la conversion fue significativamente mas prolongada 12,5+4 dias. Los
factores predictores que presentar on independencia asociados con la conversion del procedimiento lapar oscopico CLsa
colecistectomia abierta en colecistitis aguda fueron: (el sexo masculino, edad avanzada > 65 afios, contaj e blanco, y velocidad de
sedimentacion, bilirrubinatotal, fosfatasa alcalina elevadas; presencia de calculosintra coledocianos) que evidenciaron ser
factores independientes asociados con los altos por centaj es de conversién a cirugia abierta (Tabla 4).

Variable Razon/ proporcion IC 95%  Valor p
Edad (A3 1.05-1.65 | 0.031
Sexo 0.59 0.42-0.84 | 0.104
Contaje Blanco .67 1.34-296 | 0.014
B. Total 1.8 1.45-2.01 | 0.002
ALP (UL) 1.21 1.1-1.7 0.003
CPER realizada 1.71 1.3-1.9 0.005
Coledocolitotomia 1.4 1.02-1.6 | 0.001
Duracion de los sintomas 0.91 0.65-1.01 1 0.124

Tabla 4. Andlisislogistico deregresion para las diferentes variables.
ALP: Fosfatasa Alcalina, CPER Colangio pancretaogr afia endoscopica r etr ograda
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DISCUSION.

La CL esactualmente laintervencién minimamente invasiva realizada con mayor frecuencia en los servicios de cirugia general y
digestiva. Es considerada la operacion estandar (Regla de Oro) para aquellos pacientes con enfermedad delitiasis vesicular
motivado a sus ventajasinnegables entrelas cuales se incluyen su seguridad y eficacia, los resultados cosméticosy la rapida

r ecuper acionS,

La CA fue considerada al comienzo de la era dela cirugia minimamente invasiva como una contraindicacion clara para su
realizacion. Sin embargo, actualmente la CL ha sido aceptada como un abordaje factibley seguro parala CA siemprey cuando
searealizada por cirujanos experimentados certificadosy acreditados.

Larealizacion dela CL en los pacientes con CA requiere mayor es demandas técnicas que en los casos electivos. La inflamacion
extensa, incrementa el sangramientoy lasadherencias alrededor del triangulo delas vias biliar es obscur ece la anatomia,
haciendo la diseccion més dificil y peligrosay la conversion puede ser necesaria si la anatomia no puede ser bien definida, s la
operacion no progresa, 0 S se sospecha que se pueden lesionar los elementos nobles del triangulo de Calot.

Estudios en relacion con el tema han sefialado que la conversion a cirugia abierta da por resultados importantes cambios en los
pacientes con alta probabilidades de que se presenten complicaciones severasy querequieran la prolongacién de los periodos de
hospitalizacién e incapacidad®. Sin embargo, la conversion delas CL s. a colecistectomia abierta no deberia ser considerada como
una complicacién sino como un buen juicio quir Grgico intentando prevenir que ocurran complicaciones serias que pueden poner
en peligro lavida del paciente.

En este estudio se analizan 201 pacientes que fueron sometidosa CLspor CA. 13,33% requirieron conversion a cirugia abierta.
Variosfactores han sido reportados como predictores de la severidad dela CA, los cuales se asocian con un incremento del
riesgo de conversion. Eldar, Etain en 199979, sefialan que altos por centajes de conver sidn ocurren en los pacientes de edad
avanzada sobr e los 50, 60 o mayor es de 65 afios, con contaj e blanco sobrelos 13.000/mL, o 15.000/mL, del sexo masculinoy una
historia de enfermedad biliar prolongada (Colecistitis crénica reagudizada).

En esta serie, identificamos a los pacientes de edad avanzada, con cuenta blanca, bilirrubinatotal, fosfatasa alcalina elevadas,
como factor esindependientes que se asocian con el incremento en los riesgos de conver sién. Hallazgos similares a los publicados
en laliteratura®38. Adicionalmente, encontramos que la colédoco litiasis incrementa las tasas de conver sion. 46 pacientes de esta
cohorte fueron sometidos a PCER preoperatoria. Veinticinco 25% de estos fueron convertidos a cirugia abierta, comparado con
1,3% del grupodeCLs.

Larealizacion exitosa dela Cl en CA requiere de unaclara visualizacion. L os efectos de la inflamacién y los cambios alrededor
del conducto cisticoy delaarteriay del colédoco llegan a tener gran importancia para que se puedan producir lesiones graves de
losductos. Estas son lasrazones por las cualeslos pacientes con CA y litiasis coledociana asociada presenten altas probabilidades
de conversion y que se produzcan lesiones graves cuando las inter venciones son realizadas por cirujanos no experimentados.

Lasdificultades técnicas durantelarealizacion de las CL S estan lar gamente r elacionadas con los hallazgos oper atorios
(adherencias, fibrosis, sangramiento), aun que, la experiencia de los cir ujanos puede afectar adver samente lastasas de
conversién sobretodo al comienzo dela curva del aprendizaje.

L as técnicas minimamente invasivas han llegado a ser parteintegral de nuestro quehacer quirdrgico diario, losinteresados en
estas destrezas deben someter se a un programa de entrenamiento bien definido para obtener su acreditacion y certificacion en
centros de prestigio que manejen un volumen elevados de pacientes para poder realizar estos procedimientos con seguridad y
eficacia.

En nuestra seccion hemosrealizado una auditoria de los programas de entrenamiento en e programa de cirugia minimamente
invasiva concr etamente en colecistectomia. Este estudio concluye que nuestro esquema de entrenamiento en CL permitealos
cirujanosjovenes aprender lastécnicas sin someter al paciente a un incremento de las probabilidades de que se produzcan serias
lesiones!O,

La CL esactualmente € tratamiento de eleccion en los pacientes con CA, por sus ventajas de menor frecuencia eintensidad del
dolor post operatorio, complicaciones, corta estancia hospitalaria, mejoresresultados estéticos, satisfaccion con e procedimiento
y calidad devida 511, Asi que, patrocinamos la gjecucion dela CL precoz en CA2-3.7,12-13

Cuando estas técnicas son realizadas por cirujanos expertos con apropiado soporte técnico, la CL precoz eslamejor terapia. Sin
embargo, no se ha llegado a un consenso en relacion con el tema. Para nosotros, la CL debe ser realizada dentro de las primeras
48 horasy no méastarde que 96 luego del ingreso al servicio?-3,7.12,

En conclusion, nuestras evidencias sefialan que la edad avanzada, niveles elevados del contaje blanco, de bilirrubina, y fosfatasa
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alcalina son factor es independientes que se asocian con las altas tasas de complicaciones.

L os pacientes que tienen colédocolitiasisy son sometidos a CPER preoperatoria tienen riesgo elevados de conversion.
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L as técnicas quir Urgicas no invasivas son una opcién muy deseada por pacientes, cirujanosy administradores de salud. El
presente estudio toma en cuenta los datos de 201 colecistectomias lapar oscopicas practicadas en €l Servicio de Cirugia General
NUmero Uno Hospital Miquel Pérez Carrefio dela Universidad Central de Venezuela en Caracas. L os autor es encontraron que
en el 82,3% delos casosla cirugia fue exitosa, lo que coloca a este equipo de profesionales por encima de la media reportada en
laliteratura internacional. De gran importancia resulta conocer cudles son los principales factores queincrementan la
propension de un paciente a que la cirugia lapar oscopica no sea exitosa y sea necesario tratarlo mediante cirugia abierta.

Losautores dedican su trabajo a dilucidar cuéles son esos factores de riesgo, de ahi larelevancia del presentetrabajo. Es
interesante notar que entrelosfactores deriesgo se encuentran la edad, el conteo de leucocitosy los valor es de fosfatasa alcalina.

Setrata deun trabajo de gran valor intelectual y practico, que sera de utilidad a muchos profesionales de la salud.

Comentario del revisor Dr Oscar Mazza.Servicio de Cirugia. Hospital Italiano de Buenos Aires. Argentina

L a colecistectomia lapar oscopica se ha establecido como € tratamiento rutinario de la patologia litiasica vesicular. Sin dudas, los
buenos resultados dependen tanto del entrenamiento del equipo quirargico como delas caracter isticas de la poblacién tratada.

En este estudio, si bien retrospectivo, se detallan las caracteristicas de la poblacion tratada, y e nivel de entrenamiento delos
cirujanos actuantes, identificando variablesindependientes que se hallaron relacionadas con mayor indice de conversién a
cirugia abierta. Laimportancia de este estudio radica en reafirmar que la colecisitis aguda no constituye de por si una
contraindicacién del abordaje lapar oscopico. Sin embar go, tanto € cirujano como €l pacientey su entorno, deben reconocer que
setrata de una patologia mas compleja, con mayor demanda técnica, y con mayor indice de complicacionesintray
postoperatorias.

Existe unatendencia en la poblacién general de minimizar € riesgo y la envergadura de un procedimiento lapar oscopico, y por
ende, una mayor predisposicion ala demanda legal ante complicaciones de los mismos. El poder identificar en cada grupo
actuante cuales son los factor es asociados a mayor incidencia de conver sionesy complicaciones, cobra un valor trascendental
para poder informar fehacientemente a los pacientes de los potenciales riesgosy complicaciones del procedimiento. Y remar car
el concepto de quela conversion a cielo abierto no esun fracaso quir urgico, sino la consecuencia de la limitacion técnica dela
laparoscopiay de la correcta eleccion del cirujano para decidir un cambio intraoperatorio estratégico que, independientemente
delaincision, proporcionaraun mejor resultado en el tratamiento dela patologia del paciente.

Recibido 20 de Febrero de 2008. Recibido revisado 15 de mar zo de 2008
Publicado 1 de Mayo de 2008
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ABSTRACT: LAPAROSCOPIC CHOLECYSTECTOMY. A STUDY OF 5000 PATIENTS.
L aparoscopic surgery get into usefor thefirst timein Europe, 1987, when doctorsrealized a cholecistectomy. Cuba started in
1993, and our Hospital Dr. Gustavo Aldereguia Lima, in October, 1997.

Design: Wedid a descriptive-retrospective study at 5 000 patientsthat received lapar oscopic cholecystectomy in the Surgical
Service of Minimal Access.

Objective: Our main purpose was to demonstr ate this method's advantages.

Universe: All the patientsthat got surgery in our Surgical Service of Minimal Access.

Period to evaluate: 6 years.

Variablesto study: Really importants wer e sex, age, cause of intervention, type (ambulatory or stay in hospital), time of the
surgical intervention, presented problems, and social reintegration.

Results: We found the femenine sex the most affected, like people with ages between 36 to 50 (35%). Vesical lithiasiswasthe
main cause of surgical intervention, and 56% of the operations were donein lessthan 30 minutes. The main complications:
bleeding, fistulas, coleperitoneum and bleeding of the abdominal wall. Ambulatory intervention werereceived in 76% of
patients, which is noticeable in economic terms (hospital expenses).

Conclusions: laparoscopic cholecystectomy is mor e advantageous than the conventional one. L apar oscopic cholecystectomy
bring about less complications. Economic gainsfor theinstitution.

Key words. Acute cholecystitis. L apar oscopic cholecystectomy conversion. Open surgery. Risk Factors.

RESUMEN
La Cirugia lapar oscopica comenzé a realizar se por primera vez en Europa en 1987 donde serealizé la primer a colecistectomia.
En nuestro pais comenzo arealizarse en 1993y en nuestro Hospital en octubre de 1997.
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Disefio: estudio descriptivo retrospectivo de los primer os 5000 pacientes a los que se realizé colecistectomia lapar oscopica en €
Servicio de Cirugia de Minimo Acceso del Hospital Universitario Clinico Quirtrgico Dr. Gustavo Aldereguia Lima.

Objetivo: demostrar lasventajasy resultados obtenidos con la aplicacion de este novedoso método.

Universo: latotalidad de los pacientes oper ados en nuestro servicio. Periodo a evaluar: 6 afos.

Variables: sexo, edad, causa de la intervencién, modalidad usada (ambulatoria o ingresada), tiempo de duracién dela
intervencién quirurgica, principales complicaciones presentadasy grado dereintegracion social.

Resultados: € sexo femenino fué e mas afectado, asi como los grupos etarios de 36 a 50 afios (35%). La litiasis vesicular fuéla
causa principal delasintervenciones quirargicas. El 56% de las operaciones serealizaron en menos de 30 minutosy las
principales complicaciones que se presentaron fueron: sangramiento del lecho, fistulas, coleperitoneo y sangramiento de pared
abdominal. El 76% delos pacientes fueron operados de forma ambulatoria, lo cual representa solo por concepto de estadiay
otros gastos hospitalarios un consider able ahorro de dineroy otrosrecursosa lainstitucion.

Conclusiones: la colecistectomia lapar oscopica ofr ece mayor es ventajas par a €l paciente que larealizada por via convencional. El
grado de complicaciones de la colecistectomia lapar oscépica es menor que en lasrealizadas por via convencional. Representa un
ahorroimportante paralainstitucion.

Palabras Clave: Colecistitis aguda. Conversidn de colecistectomia lapar oscépica. Cirugia abierta. Factores deriesgo.

INTRODUCCION

L as enfermedades biliares ocupan un lugar importante entre todas las patologias quir Urgicas que en Cuba exhiben una alta
incidencia, particularmente en la provincia de Cienfuegos las enfer medades vesicular es son motivo de intervencién quirurgica
frecuentemente y ocupan una delas primeras causas de mor bilidad hospitalarias.

Hasta hace poco tiempo € método quir Urgico de eleccion erala laparotomia con extirpacion de la vesicula biliar, o cual ademas
de motivar una estadia del paciente hospitalizado de por o menos de 3 a5 dias, si no se presentan complicaciones, provoca
ademas molestias, dolor y otros sufrimientos al pacientel-4.

La primera colecistectomia fue practicada €l 15 dejulio de 1882 por € Dr. Cakl Johann August L angenbuch, en €l pequefio
hospital Lazarus Krankenhaus de Berlin, atravésde unaincision en el cuadrante superior derecho58. Por masde un siglo esta
técnica fuéla de eleccion para el tratamiento de la litiasis 0 otras patologias vesiculares tributarias de tratamiento quir Grgico.

En Europa a comienzos del siglo XX comienza a desarrollarse la lapar oscopia. Es €l profesor Semm quien la populariza

principalmente en € campo de la ginecologia, primero como medio diagnéstico y posterior mente como proceder ter apéutico’s &
1

En 1987 serealizo la primera colecistectomia lapar oscopica en Francia, dicho método asi como sus ventajas para el pacientey la
sociedad se fue extendiendo a otr os paises!?-15,

En nuestro pais se practica este proceder quirargico desde 1991, principalmente en centros de Ciudad de la Habana
extendiéndose con posterioridad a otras provincias, en € caso particular de esta ciudad seinicio el 8 de Octubre de 1987,
oper andose hasta la fecha algo mas de 6500 pacientes, de ellos mas de 5000 de enfermedades biliares.

El equipamiento quir Grgico fundamental esta constituido por monitor, videocamar a, fuente de luz, lapar oinsuflador, trocares de
5y de 10mm, por los que seintroducen losinstrumentos de cirugia lapar oscopical>17,

A pesar del arraigo dela cirugia convencional delasvias biliares en muchos cirujanos, con € decursar delos afios, superada ya
lafase de aprendizajey al constatar los beneficios de la cirugia de minimo acceso, hoy por hoy esla técnica de eleccion para el
tratamiento de las afecciones vesiculares en Cubay en el mundo enter 018-19,

OBJETIVOS

El objetivo general fué demostrar los principalesresultados que con la introduccion de este tipo de técnica se han obtenido en €l
Servicio de Cirugia de Minimo Acceso.

L os obj etivos especificos han sido deter minar los grupos de edades més afectados por dicha patologia; estudiar | dentificar las
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causas mas frecuentes de intervencion quir Urgica sobrela vesicula biliar; establecer el tiempo quirdrgico promedio dela
intervencién y compararlo con € método tradicional; resaltar laimportancia de este novedoso método quir Grgico en la evolucion
del pacientey la estadia hospitalaria; determinar las principales causas de conversionesy reintervencionesrealizadasy precisar
€l porciento de pacientes oper ados de forma ambulatoriay su repercusion tanto en el bienestar de los pacientes como en los
costos hospitalarios.

MATERIAL Y METODOS

Serealiz6 un estudio descriptivo retrospectivo de los primer os 5000 pacientes oper ados de patologias de la vesicula biliar en
nuestro servicio de Cirugia de Minimo Acceso desde su puesta en mar cha.

Universo: latotalidad delos pacientes oper ados (5000). Para la recoleccion de datos se disefié una encuesta donde se incluyeron
las siguientes variables: edad, sexo, diagndstico preoper atorio, tiempo quir Grgico empleado en la intervencién, nimero de
conver siones, complicaciones que se presentaron, reintervencionesrealizadasy estancia postoperatoria.

Para obtener estos datos se utilizaron los expedientes clinicos de los pacientes conservados en los ar chivos de nuestra institucion.

Todos |os pacientes fueron evaluados en una consulta multidisciplinaria, donde se valora al pacientey el resultado de los
complementariosindicados previamente, decidiendo en este momento la conducta a seguir.

Latotalidad delos pacientes fueron operados con anestesia gener al, utilizandose un ventilador Servo 900 D y monitorizacién
estandar con, oximetro de pulso, oxicapnografo, presion arterial no invasiva, frecuencia cardiaca y electrocar diogr afia.

El equipamiento quirurgico fundamental esta constituido por monitor, videocamar a, fuente de luz, lapar oinsuflador, trocares de
5y de 10mm, por los que seintroducen losinstrumentos de cir ugia lapar oscépica.

RESULTADOS

En latabla nimero 1 se observa que € grupo mas afectado es el de 36 a 50 afios, seguido del grupo de 20 a 35 afiosy del de51 a
65 afos, es notable la escasa incidencia en los pacientes del grupo de menor es de 20 afios.

TABLA 1: Distribucion de pacientes segln grupos de edad.

GRUPO PACIENTES PROPORCION

Menores de 20 afos 45 0,9%
De 20 a 35 ailos 1490 29,8%
De 36 a 50 aiios 1675 33,5%
De 51 a 65 aiios 1315 26,3%

Mavyores de 65 anos 475 9,5%

Total 5000 100,0%

El sexo predominante fue el femenino con el 83% del total de pacientes operados (tabla 2).

TABLA 2: Distribucion de pacientes segun su sexo.
PACIENTES PROPORCION

Masculino 850 17%
Femenino 4150 B3%G
Total 5000 100%
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Lalitiasisvesicular fuela causa deintervencion mas frecuente con el 85,7% del total de pacientesy si se suma a eso las
colecistitis agudas que fueron en su mayoria litiasicas, esto aumenta ostensiblemente la proporcion (tabla 3).

TAELA 3: Diagnostico preoperatorio.

DIAGNOSTICO PACIENTES PROPORCION
Litiasis vesicular 4285 85,7%
Colecistitis aguda 495 0,9%
Colecistopatia funcional 195 3,9%
Polipo vesicular 25 0,5%
Total 5000 100,0%

En el 56,4% delos pacientes, e tiempo empleado en la intervencion fue de menos de 30 minutos, habiendo sido operados el 91%
delos pacientes en los primer os 59 minutos del acto quirurgico (tabla 4).

gico promedio empleado en las intervenciones.
PACIENTES PROPORCION

TABLA 4: Tiempo quird
DURACION DE LA

INTERVENCION

Menos de 30 minutos 2820 56,4%
De 30 a 59 minutos 1730 34,6%
De 60 a 90 minutos 405 8,1%
Mas de 90 minutos 45 0,9%

Total 5000 100,0%

En latabla 5, que expresa el nimer o de conver sionesr ealizadas, tenemos que € mayor numero fue por sangramiento del lecho
vesicular con 12, querepresentan el 0,3 % del total de pacientes, al igual que lasfistulas colecistoentéricas que r epresentan el
0,3%, fundamentalmente las Colecistocdlicas. El plastrén vesicular, las bridas multiplesy la seccion del colédoco tuvieron la
misma incidencia en nuestro trabajo. La proporcion total de conversiones de nuestra seriefue del 1,4%.

TABLA 5: Conversiones a Cirugia abierta.

MOTIVO DE CONVERSION PACIENTES PROPORCION
Sangramiento del lecho 15 0,3%
Fistulas colecistocolicas 10 0,2%

Fistulas colecistoduodenales 5 0,1%
Plastron vesicular 10 0,2%
Multiples bridas 10 0,2%
Seccion del colédoco 10 0,2%
Lesion de arteria 5 0,1%
Litiasis coledociana 5 0,1%
Total 70 1,4%

Con respecto a lasreintervenciones (tabla 6), el porcentajetotal fue de 0,82 representado por 46 pacientes, siendo €l
coleperitoneo el motivo principal dereintervencion, seguido del sangramiento dela pared abdominal. Afortunadamente en 28
pudo ser resuelta la causa dereinter vencion también por via lapar oscopica.
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TABLA 6: Reintervenciones.

MOTIVO DE REINTERVENCION PACIENTES PROPORCION

Coleperitoneo por conductillo aberrante 15 0,30%
Coleperitoneo por deslizamiento de Clip 5 0,10%
Sangramiento de Pared 10 0,20%
Perforacion de viscera 5 0,10%
Dislocacion del drenaje 5 0,10%

Otras 1 0,02%

TOTAL 41 0,82%

En latabla nimero 7 se observa el tiempo de permanencia de los pacientes en €l Hospital. El 76% de los pacientes setrat6 de
forma ambulatoriay el 21,8% tuvo una estadia hospitalaria de menos de 24 horas, fundamentalmente por vivir en municipios
alejados. Ambos por cientos sumados constituyen el 97,8% del total dela muestra, el resto fundamentalmente, los pacientes
convertidosy reintervenidos.

TABLA 7: Permanencia en el Hospital.
PERMANENCIA PACIENTES PROPORCION

Ambulatorios 3800 76,0%

[ Ingresos_menos de 24 horas 1090 21,8%
Ingresos 24-48 horas 30 0,6%
Ingresos mas de 48 horas 80 1,6%

TOTAL 5000 100,0%

DISCUSION

L a colecistectomia lapar oscopica es un método muy eficaz en €l tratamiento de la patologia vesicular; siendo la litiasis vesicular
la causa més frecuente de intervencion.

El grupo de edades mas afectados es el de 36 a 50 afios con un 33.5% del total de pacientes, seguido del grupo de 20 a 35 afios, €
sexo femenino fue el més afectado

El 56.4% delasintervenciones serealizaron en menos de 30 minutos, asi como que el 91% fueron realizadas antes de 59
minutos.

L as principales complicaciones presentadas que motivaron conversion fueron, el sangramiento del lecho vesicular, lasfistulas
biliodigestivasy €l plastron vesicular, en tanto las postoper atorias que precisaron reintervencion fueron el coleperitoneoy el
sangramiento de la pared abdominal.

El 76% de los pacientesfue intervenido de forma ambulatoriay el 21.8% estuvo ingresado menos de 24 horas que sumados
representa el 97.8% del total de pacientes, lo que ademas de representar bienestar para el paciente significa el ahorro por parte
delainstitucion de muchos miles de pesos solo por concepto de estadia.

Nuestros resultados coinciden con los reportados por otros autor es como Carvajall?, referidos al andlisis de 234 casos de
colecistectomia lapar oscopica, o los de Simén Rodriguez’. Tambien encontramos que no difieren de los resultados fundamentales
obtenidos por Rego Ronaldo!8 en su estudio compar ativo de la colecistectomia clasica y la lapar oscopica, y con losreportados
por Zepedald en su andlisis de 998 casos oper ados de for ma ambulatoria. También coinciden en sus elementos esenciales con los
encontrados por otros autor es?0-24
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CONCLUSIONES

L a colecistectomia por via lapar oscopica ofrece mayor es ventajas al paciente que la realizada por via convencional
El grupo de edades mas afectado fue el de cuartay quinta década delavida

Es menor el nimero de complicaciones que se presentan al utilizar este método

La principal causa de conversién fue el sangramiento del lecho vesicular

El tiempo quirdrgico es menor a empleado en larealizacion del método convencional.

L a mayoria de los pacientes fuer on operados en regimen ambulatorio, con légica reper cusion tanto en el bienestar delos
pacientes como en los costos hospitalarios, puesrepresenta un sensible ahorro para lainstitucion.
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L osautores en su investigacion destacan con gran claridad los principalesresultados que se han obtenido con laintroduccion de
estetipo detécnica en € Servicio de Cirugia de Minimo de su institucion. Desarrollan de una manera clara las posibilidades que
ofrece esta técnica y los compara con estudios similar es hechos en varios paises cada uno con su problematicay con sus
particularidades pero con resultados similares.

No por ser un procedimiento menos invasivo significa que es minimamente invasivo por las consecuencias fisiol6gicas que
produce lasinstauracién del neumoperitoneo lo que conlleva a complicaciones asi como los riesgos mayor es de mor bilidad
relacionados en gran parte con el paso delostrocares, produciéndose heridas vascularesy rupturas viscerales tanto en viscera
hueca como solida, complicaciones no halladas en este estudio.

Dentro del campo quirdrgico, la cirugia lapar oscopica alcanzar & grandes metas, r ealizandose en muchos otr os tipos de cir ugias,
ademéasdelasqueya serealizan.

Comentario del revisor Dr. Oscar Mazza.Servicio de Cirugia. Hospital Italiano de Buenos Aires. Argentina
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L a colecistectomia lapar oscopica se ha erigido sin dudas como € tratamiento " patrén deoro" delalitiasis vesicular sintomatica.
Tanto en los casos electivos como en la patologia inflamatoria, los resultados de efectividad y eficiencia han sido reproducidos en
diver sos centros quir urgicos del mundo. L os autor es muestran en esta serie una casuistica numer osa, con resultados

equipar ables a las grandes experiencias mundiales en cuanto a tiempo operatorio, tasa de conversion, y morbimortalidad, lo que
habla dela gran experienciay dominio de la técnica logrado por este centro.

Sin embar go, seriaimportante para poder cumplir con los objetivos enunciados en el trabajo, informar s setrata deuna
poblacién seleccionada dentro de los pacientes oper ados de colecistectomia en €l periodo estudiado, o si todos los pacientes
fueron sisteméaticamente abor dados por via lapar oscopica. Asi mismo, seriaimportante comparar estos resultados con seriesde
cirugia convencional histéricas, propias o de otr os centros. De otra maner a, las conclusiones enunciadas sobre las ventajas del
abordaje miniinvasivo sobre la via convencional pierden fuerza, ya que no surgen estrictamente de los resultados presentados.

Recibido 15 de mayo de 2007. Recibido revisado 19 de mar zo de 2008
Publicado 21 de Junio de 2008
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RESUMEN

Reportamos el caso de un paciente masculino de 68 afios que fue sometido a una biopsia pulmonar, durante el procedimiento el
paciente tuvo pérdida siibita de la conciencia, se lerealizé Tomografia Axial Computarizada Simple de Cerebro que mostr6
imagenes multiples hipodensas en € parénquima cer ebral y espacio subaracnoideo, haciéndose el diagndstico de embolia gaseosa
cerebral.

Nuestro caso demuestra laimportancia de considerar e embolismo gaseoso cer ebral cuando se presenta pérdida sibita dela
conciencia durante procedimientos invasivos tales como biopsia pulmonar, introduccién de catéteres arterialesy venosos entre
otros.

PALABRAS CLAVE: Embolismo gaseoso, biopsia pulmonar, yatr ogenia, accidente cer ebrovascular.

SUMMARY: CEREBRAL GASEOUSEMBOLISM SECONDARY TO PULMONARY BIOPSY

A 68-year-old male patient, underwent a lung biopsy. During the procedure, the patient had sudden loss of consciousness. A
simple brain computed tomogr aphy was performed. Brain images showed multiple hypodenses ar easin the brain parenchyma
and subar achnoid space, making the diagnosis of cer ebral gaseous embolism.

Our case demonstrates theimportance of considering the gaseous cerebral embolism when presented sudden loss of
consciousness during invasive procedur es such as lung biopsy or introduction of arterial and venous catheters.

KEY WORDS: Gaseous embolism, lung biopsy, iatr ogenesis, stroke.
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INTRODUCCION

El embolismo gaseoso cerebral es una complicacion muy grave que consiste en la entrada de aire en el sistema arterial cerebrall.
L a causa més frecuente de esta entidad esla yatrogenia por procedimientosinvasivos, como son la manipulacion de unavia
venosa central, angiogr afias, hemodidlisis entre otras?. En la literatur a existen reportes relacionados con la produccién de
neumotdrax y embolismo gaseosos. La realizacion precoz de una tomogr afia computarizada de cer ebro muestra la presencia de
aireen lasestructuras vasculares.

CASO CLIiNICO:

Paciente masculino de 68 afios quién fue sometido a biopsia de masa en pulmén der echo, durante el procedimiento present6
episodio convulsivo ténico-clénico Unico con posterior pérdida dela consciencia. Al examen fisico Glasgow 7/15y patron
respiratorio anormal. Selerealizd TAC cerebral smple (Figura 1) querevel 6 zonas hipodensas en unién cortico-cortical
diseminadas en parénquima cerebral y espacio subaracnoideo.

Figura 1.- TAC cerebral simple que muestra pequefias zonas hipodensas difusas en par énquima cer ebral

Serealizo el diagnostico de embolismo gaseoso cerebral y fuetrasladado a la unidad de cuidados intensivos donde seinicid
manej o médico, ventilacion mecénicay monitorizacion continua con mejoria marcada, al tercer diafue dado dealtade UCl y a
los 6 dias fue dado de alta del hospital con leve hemiparesiaizquierda.

En los controles ambulatorios el paciente ha tenido una evolucién satisfactoria.

DISCUSION:

El primer reporte de embolismo gaseoso cerebral fue realizado por M orgagni cuyas obser vaciones per sonalesy hallazgos
postmorten fueron publicados en 1769, el primer reporte clinico fuerealizado por Magendie en 1821 donde describi6 un caso de
embolismo gaseoso mortal4-S,

El embolismo gaseoso es un problema serio, ocurre cuando burbujas de aire ocluyen la vasculatura cerebral, lo que produce un
aumento dela presién intracraneal y una distribucién no homogénea del flujo sanguineo cerebral que causa hiperemia e
isquemia. L a fisiopatologia del embolismo gaseoso cer ebral depende sustancialmente del tamafio de lasburbujas. Las
microburbujasirritan las paredes vascular es causando una ruptura de la barrera hematoencefalica, pero son rapidamente

http://biomed.uninet.edu/2008/n2/moscote.html
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absorbidasy brevemente interrumpen € flujo arteriolar 7.

Cuando se sospecha de un embolismo gaseoso cerebral, lo primero que debemos hacer esinterrumpir la intervencién que causd
el evento emboalico. Esindicacién deresucitacion cardiopulmonar eintubacion endotragueal en un paciente comatoso para
mantener una adecuada oxigenacion y ventilacion.

Laidea de administracion de oxigeno no solamente es paratratar la hipoxia y la hipoxemia, sino disminuir el tamafio delas
burbujasdeaire por € establecimiento de un gradiente de difusion en favor dela eliminacién de aire de lasburbujas. Aunquesi
bien se recomienda la hiperventilacion, algunos model os experimentales han mostrado que la hipocapniay la hiper oxigenacion
no mejoran los par ametr os funcional es cer ebr ales como por € emplo la presion intracraneana.

Esusual observar hipertension sistémica por un corto tiempo posterior alaentradadeaireala circulacion cerebral, s bien es
claro que un periodo breve de hipertension puede ser Util en relacién a que facilitala redistribucion delasburbujasatravés de
lasarteriolas hacia los capilaresy hacia las venas; por otra partereportes experimentales demuestran que la hipertension
prolongada pueden conducir al aumento de la presién intracraneana comprometiendo el prondstico neurolégico y por €l
contrario un flujo sanguineo cerebral reducido afecta las funciones neurales nor malesy compromete el mismo, por lo que
mantener al paciente nor motenso se convierte en una medida aplicable-®.

En cuanto ala utilidad de la cAmar a hiper bérica aunque recomendada es discutida, la aplicacién del oxigeno hiperbérico
disminuye las burbujasintravasculares por aumento de la presién ambiental, € incremento en la presion parcial de oxigeno
favorece la desnitrogenacion del tejido cerebral y disminuye €l edema cerebral, €l oxigeno hiperbérico incrementa la oxigenacién
del tegjido isquémico. Esta explicacion fisiologica esla que ha aportado la utilidad del oxigeno hiperbarico en pacientes con
embolismo gaseoso cerebral, si bien es claro que faltan estudios prospectivos en humanos que asegur en su eficacialo.

Nuestro caso demuestra la importancia de sospechar en embolismo gaseoso durante la realizacion de procedimientos invasivosy
alteracion del estado de consciencia. El embolismo gaseoso esla entrada de aire a las estructuras vascularesy esun problema
clinico principalmente yatr ogénico que puede resultar en seria morbilidad y conducir ala muerte del pacientell. En muchos
casos el embolismo gaseoso es un embolismo de aire aunque € uso de otros tipos de gases tales como el diéxido de carbono, oxido
nitroso, nitrogeno y helio también pueden conllevar ala embolizacion delos mismos.
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Version en espafiol

SUMMARY

Syndrome of inadequate secretion of antidiuretic hormone (SIADH) is a condition that can be associated to various sort of lung
diseases.

In thisreport we present a clinical case where a SIADH associated to pulmonary thromboembolism was documented. Aslong as
we know, this association has not been described yet in the literature, and we hypothesized that lung cytokinesreleased dueto
pulmonary necrosis could be the main stimulusto vasopressin secretion in thisentity.

Conclusion: Pulmonary thromboembolism should be incorporated in thelist of lung causes of SIADH.

KEY WORDS: Syndrome of I nadequate Secretion of Antidiuretic Hormone (SIADH). Pulmonary Thromboembolism

RESUMEN

El sindrome de secrecion inadecuada de hormona antidiur ética (SIADH) es una condicion que puede asociar se a diver sas
neumopatias.

En el presente reporte clinico se presenta un caso de SIHAD asociado a un tromboembolismo pulmonar. Hasta donde sabemos,
laasociacion entre TEP y SIHAD no habia sido reportada aun en laliteratura, y presentamos como hipétesis etiolégica la
liberacién de citoquinas inductor as de la secrecion de vasopr esina, secundaria al dafio parenquimatoso pulmonar del TEP.
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Conclusion: El tromboembolismo de pulmén podria ser incor porado a las causas pulmonar es de SIADH.

PALABRAS CLAVE: Sindrome de Secrecion | nadecuada de Hormona Antidiur ética. Tromboembolismo Pulmonar

INTRODUCTION

Syndrome of inadequate secretion of antidiuretic hormone (SIADH) is a condition which typically presents hipo-osmolar
hyponatremia with normal extracellular liquid and high fractional excretion of urea (> 55%) in the absence of hypothyroidism,
cortisol deficit, renal failure, and hyponatremia inducing drugs ..

Among the causes of SIADH wefind thoserelated to various sort of lung diseases, nevertheless no report to date hasincluded
hyponatremia associated to pulmonary thromboembolism (PTE) as one of them?2. Thus, we present the following report where
such association was documented

CASE REPORT:

72 year-old-female patient with a history of hypertension treated and normalized with low sodium diet (she had no need neither
of diureticsnor other antihypertensive drugs); and multiple myelomatreated with thalidomide. She was hospitalized suffering
from a sudden episode of dyspnea and pulmonary infiltration on the X-ray which was inter preted as secondary to PTE. Then
this suspicion was corroborated by a pulmonary CT angio scan.

Together with the PTE diagnosis, it was also documented an acute hypo-osmolar hyponatremia in the absence of illnesses or
drugswhich could potentially cause such dysnatremia. Besides, she had no thoracic pain nor fever and it was not documented
neither hypothyroidism, cardiac failure, nor cortisol deficiency in her analysis. Her serum glucose level and blood pressurewere
in normal range.

The patient was treated with anticoagulation (heparin) and water restriction as measuresfor her PTE and SIAHD respectively.
After initiating that treatment, the patient’s natremia was nor malized and she was dischar ged from the hospital (Tables 1 and
2).

Table 1: sequence of the main analvsis

¥ ;
Natremia Plasmatic osmolality U rmar':.
; . : : . osmolality
(mmol/l) (mOsm/l) (mOsm/l)
( al Value) (135-145 '280-300) Rt tray
(Nornal Value) (135-145) (280-300) (50-1200)
Antecedent values 127 282 --
SIHAD 126 252 500
After water restriction | 30} 267 --
At discharge 36 280 --

Table 2: sequence of the main analvsis
Hematocrit Uremia Creatininemia

(%) (mg%) (mg %)
{Nornal Value) (39 -42) (20-40) (0.8-1.2)
Antecedent values 6 41} .5 ---
SIHAD 33 20 [.0) Q) %%
After water restriction 35 43 1.2 23 %
At discharge i6 41 1.7 -

EFL: fractional excretion of urea.
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DISCUSSION:

It has already been reported some causes of SIAHD secondary to pulmonary diseases. I n these settings, the mechanism proposed
asthe cause of this phenomenon would be therelease of hyponatremia inducing cytokines by the damaged lung parenchyma.
Among pulmonary diseasesthat wer e described as potential cause of SIHAD it can befound: pneumonia (viral, bacterial,
tuberculosis, micotic), lung abscess, asthma, atelectasis, pneumo-thorax and fibrocystic diseases. Regar ding pulmonary tumors,
such asthe small cell carcinoma, they could induce SIHAD by a par aneoplastic mechanism, which consist of an ectopic
vasopressin secretion 1-3,

Pain can be another cause of vasopressin release? but it was not present in this case report where the only PTE symptom wasthe
sudden appear ance of dyspnea.

Concerning the present described hypotranemia (associated to pulmonary thromboembolism), it could be caused by vasopressin
secretion inducing cytokinesreleased dueto lung necrosis.

CONCLUSION:

Pulmonary thromboembolism could be consider ed another cause of SIADH secondary to lung damage.
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RESUMEN

El sindrome de secrecién inadecuada de hor mona antidiur ética (SIADH) es una condicion que puede asociar se a diver sas
neumopatias.

En el presente reporte clinico se presenta un caso de SIHAD asociado a un tromboembolismo pulmonar. Hasta donde sabemos,
laasociacion entre TEP y SIHAD no habia sido reportada aun en laliteratura, y presentamos como hipétesis etioldgica la
liberacion de citoquinas inductor as de la secr ecion de vasopr esina, secundaria al dafio parenquimatoso pulmonar del TEP.

Conclusion: El tromboembolismo de pulmén podria ser incor porado a las causas pulmonar es de SIADH.

PALABRAS CLAVE: Sindrome de Secrecion | nadecuada de Hor mona Antidiur ética. Tromboembolismo Pulmonar

SUMMARY
Syndrome of inadequate secretion of antidiuretic hormone (SIADH) isa condition that can be associated to various sort of lung
diseases.

In thisreport we present a clinical case where a SIADH associated to pulmonary thromboembolism was documented. Aslong as
we know, this association has not been described yet in the literature, and we hypothesized that lung cytokinesreleased dueto
pulmonary necrosis could be the main stimulusto vasopressin secretion in this entity.
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Conclusion: Pulmonary thromboembolism should be incorporated in thelist of lung causes of SIADH.

KEY WORDS: Secretion of Antidiuretic Hormone (SIADH). Pulmonary Thromboembolism

INTRODUCCION

El SIHAD esun cuadro que se caracteriza por presentar hiponatremia hipoosmolar con liquido extracelular normal y excrecién
fraccional de urea elevada (> 55%) en ausencia de insuficienciarenal, hipotir oidismo, déficit de cortisol y farmacos
potencialmente inductor es de hiponatremial.

Entrelas causas de sindrome de secr ecion inadecuada de hormona antidiur ética (SIHAD) se han comunicado aquellas
secundarias a diver sas neumopatias?, sin embargo ningun reporte de la literatura ha descrito hasta la fecha la hiponatremia
asociada a tromboembolismo de pulmén (TEP). Por tal motivo presentamos €l siguiente caso clinico en el cual se document6
dicha asociacion.

CASO CLINICO:

Paciente sexo femenino, 72 afios de edad con antecedentes de hipertension arterial trataday controlada con dieta hiposodica (no
estaba recibiendo ni diuréticos ni ninguna otra droga antihipertensiva), y de mieloma multiple en tratamiento con talidomida

Fuéingresada por presentar un cuadro de disnea stibita einfiltrado pulmonar en radiografia detorax, € cual fueinterpretado
como secundario a tromboembolismo de pulmon, diagndstico corroborado luego por angiotomogr afia de térax.

Concomitantemente con € diagnéstico de tromboembolismo de pulmén se documenté una hiponatr emia hipoosmolar aguda en
ausencia de enfermedades o ingesta de far macos potenciales gener ador es de dicha disnatremia.

L a paciente estaba nor moglucémica, normotensa, afebril y sin dolor toréacico. Tampoco se hallaron alteraciénes analiticas en los
nivelesde hormonastiroideasy cortisol, ni signos deinsuficiencia car diaca. Seinicid anticoagulacion y restriccion hidrica como
tratamiento del tromboembolismo pulmonar y del SIHAD respectivamente. Tras el inicio de estas medidas ter apéuticasla
paciente normalizo su natremiay pudo ser dada de alta (tablas 1y 2).

Tabla 1: secuencia de los principales analisis

Natremia Osmolalidad Osmolalidad
(mmol/l) Plasmitica (mOsm/l) wrinaria (mOsm/l)
(Valores Normales) (135-145) ( 300 (50-1.200)
Antecedentes 137 282 --
SIHAD [ 26 252 S04
Post-restricceion hidrica [ 30) 267 --
Externacion 136 280 --

Tabla 2: secuencia de los principales analisis
Hematocrito Uremia Creatininemia

(%) (mg%) (mg %)
(Valores Normales) (20-40) (0.8-1.2)
Antecedentes 36 4} .5 ---
SIHAD 33 20 [0 90 %o
Post-restriceion hidrica 35 43 1.2 23 %
Externacion 36 40 1.7

EFU: excrecion fraccional de urea.
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DISCUSION:

Entrelas causasde SIHAD se han reportado aquellas secundarias a diver sas enfer medades pulmonar es. EI mecanismo
explicativo postulado como promotor de este fendmeno serialaliberacion de citoquinas por parte del par énquima pulmonar
dafiado por dichas entidades.

Entrelas neumopatias descritas en la literatura como potenciales inductoras de SIHAD se cuentan: neumonia (viral, bacteriana,
tuber culosa, micética), absceso pulmonar, asma, atelectasia, pneumotor ax y enfer medad fibroquistica Con respecto a los
tumor es pulmonares, en especial el tumor de células pequefias, su participacion en la generacion de SIHAD esdistinta delas
anteriores. En estd situacion lainduccion de SIHAD estaria en relacion a un mecanismo par aneoplasico: la secrecion de

vasopr esina ectopical-3.

El dolor constituye otra causa potencial de liberacion de vasopresina, pero la paciente carecia de é, su Unica sintomatologia
estuvo dada por la disnea%.

Con respecto al presente caso de hiponatremia asociada a tr oboembolismo de pulmén podriamos postular que, dado que en esta
patologia se produce un dafio del parénquima pulmonar, podrian ser liberados mediador es estimulador es de la liberacion
inadecuada de vasopresina.

CONCLUSION:

Se propone lainclusiéon del tromboembolismo de pulmén como una de las potenciales causas pulmonares de SIHAD
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ABSTRACT: PATHOBIOLOGY OF SUBDURAL CRONIC HEMATOMA

Treatment of subdural cronic hematomain all agesisa therapeutic challenge. Chronic subdural hematoma is a disease that can
befatal without surgical treatment. A variety of treatment options like subdural tapping, endoscopic washout, shunting and
craniotomy have been discussed. In chronic subdural hematoma, spontaneous resolution with conservative treatment is not an
common therapeutic method because it has causes high mortality, requireslong periods of time, and finally, many patients need
surgical treatment. The etiology, physiopathology and surgical alter nativesin the treatment of subdural chronic hematomais
discussed.

Key words. Chronic subdural haematoma. Surgery. Closed drainage system.

RESUMEN

El hematoma subdural croénico es un reto terapéutico en todas las edades. El hematoma subdural croénico es una enfermedad
fatal sin un tratamiento quirudrgico. Una variedad de opcionester apéuticas serevisaran brevemente. En e hematoma subdural
cronico, la resolucion esponténea con tratamiento conser vador no ha sido un método ter apéutico usual debido a la alta
mortalidad, €l requerimiento delargos periodos detiempo y finalmente la necesidad de tratamiento quir Grgico. Discutiremos
algunos aspectos de la etiologia, la fisiopatologia y alter nativas quirdrgicas en el tratamiento del hematoma subdural croénico

Palabras Clave: : Hematoma subdural crénico. Cirugia. Sistema de drenaje cerrado
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INTRODUCCION

El hematoma subdural crénico (HSC) se define como una coleccion sanguineofibrinoide en el espacio existente entrelas
meninges duramadrey aracnoides, debido a traumas, infecciones (empiema y meningitis), coagulopatias u otras causas. En este
se puede precisar durante laintervencion quirGrgica la presencia de capsula o membranast.

Laincidencia del hematoma subdural crénico se ha estimado en 1.7/100.000 habitantes/afio?. De esta manera en Colombia
(poblacion de alrededor de 40.000.000 de habitantes) se calculan alrededor de 680 hematomas subdurales cr6nicos por afio. El
pico deincidencia de esta patologia ocurre en la sexta y séptima década de la vida con una relacién de 7.4/100 habitantesen el
grupo de edad comprendido entrelos 70-79 afios, siendo en la poblacion adulta mayor un problema comun dela préactica
neuroquir Grgica que conlleva una alta mortalidad3. Teniendo en cuenta que en los pr 6ximos afios la poblacién colombiana
envejecerdlaincidencia de hematomas subdural crénico aumentar a.

Cabe anotar que no existe una patologia neuroquir Urgica que posea tan clara posibilidad (méaxima) de curacién como lo es el
HSC4. Sin embar go, esimportante mencionar que aiin en la actualidad se sigue teniendo recurrencias después del tratamiento
quirdrgico, estimandose el porcentaje derecurrencias entre 2.7% al 30% el cual esun porcentaje bastante alto®.

Lahistoria del hematoma subdural croénico, seinicia hace muchos siglos atr &s hasta entrados los afios 80 y ha sido investigado
dentro del contexto de cuatro diferentes épocas. En la" era delaincertidumbre” serealizé con éxito la trefinacién, el método base
parauno delostratamientos actuales para el hematoma subdural croénico y que fue desarrollado por € hombre nealitico.
Diver sas fuentes histdricas indican quelos pacientes con HSC fueron sometidos a procedimientos " quirdrgicos' en esta época.
Pero nofuehasta el siglo XVII en la" era delos descubridores’ cuando se describi6 el hematoma subdural crénico por Johann
Jacob Wepfer. El concepto de " paquimeningitis hemorréagicainterna" fueintroducido por Rudolf Virchow en 1857. A finales
del siglo XIX se comenzd a aceptar extensamente que el trauma fuera una posible causa del HSC. El tratamiento exitoso de HSC
fuepor primeravez reportado por Hulke en € afio 1883. Putman y Cushing en 1925 establecieron que e tratamiento ideal para
el HSC era d quirdrgico. Posteriormente en la era del " refinamiento diagnéstico” con la introduccion de la pneuoencefalogr afia
y la angiografia permitieron que serealizaran diagnésticos mas clarosde HSC. En la" era delarutina quirdrgica" la
aproximacién neur oguir Gigica se cambié a una mas pequefia y menosinvasiva, laremocién del hematoma fue identificada como
€l objetivo primario delacirugia, € uso de sistemas de drenaje cerrado mejoraron la reexpansion del cerebro posterior ala
cirugia. La craniostomia Burr Holey la craniostomia Twist Drill se convirtieron en el tratamiento de punta por su baja

mor bilidad y mortalidad®.

ETIOLOGIA

Como mecanismo etioldgico se ha establecido el antecedente traumatico, per o se conoce también que las malfor maciones
arteriovenosas durales de localizacion en la convexidad, aneurismas cer ebrales, diatesis hemorragica u otras alteracionesdela
coagulacion (especialmente relacionadas con factor X111 dela cascada de la coagulacién), tumor es cer ebrales particularmente los
meningiomas de la convexidad, enfermedades infecciosas, carcinomatosis meningea y la sar coidosis pueden ser causas de esta
entidad’. Por otro lado se ha descrito la gener acion esponténea de hematomas subdur ales crénicosy se ha reportado que el uso
de anabolicos puede estar implicado en € desarrollo de hematomas subdurales cr énicos en pacientes j dvenesS).

FISIOPATOGENIA

Como ya se anot6 anteriormente el HSC es una coleccion sanguineofibrinoide localizada entre la duramadrey la aracnoides, la
cual suele hallase encapsulada en la mayoria de |los casos, esta capsula que se encuentra bien vascularizada esta formada por
fibrina o sus productos de degradacién. Laruptura de las venas puentes o de Mittenzweig que son la base del sangrado del HSC
puede estar favorecida por una presion cerebral baja, atrofia cerebral, moldeamiento excesivo de craneo en lainfancia o durante
el parto, fistulasde L CR, punciones lumbar es, estados de deshidratacion, colocacién de sistema de drenajesde LCR, entre
otras®. A nivel ultraestructural se halogrado determinar que existe un proceso de exudacion desde los macr ocapilaresde la
membrana externa del hematoma subdural y que puede jugar un papel importante en e crecimiento del mismol0. Seha
determinado también que existen altas concentraciones de propéptidos de colageno en el HSC, especificamentetipo | y tipoll1;
deigual manera se han implicado algunas citoquinasy factores de crecimiento en la patogénesis de la coleccion subdural, pues
hay un incremento de las citoquinas inflamatorias tales como lasinterleukinas 6 y 8y factores de crecimiento como el factor de
crecimiento derivado del endotelio vascular y el factor de crecimiento fibroblastico basicoll-13,

En las personas mayor es de 50 afios, la masa cer ebral se ha reducido en promedio 200 gramos, lo cual resulta en un aumento del
volumen extracelular del 11%, este volumen extra puede ser ocupado por € hematoma antes que un consider able aumento dela
presién intracraneal se presente. En adicién a que una lenta progresion del hematoma sucedey per mite que €l cerebro se gjuste
alas nuevas situaciones por la compresion de los canales venosos otor gando mas espacio para el hematoma en progresioni4,

CLASIFICACION
El hematoma subdural se clasifica como agudo hasta los 3 dias posterior al trauma, subagudo entrelos 3 diasy las 3 siguientes
semanasy cronico después de 3 semanas del evento traumaticol®.
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MANIFESTACIONESCLINICAS

En lo querespecta al estado clinico este puede variar desde un paciente completamente alerta y consciente con funcion mental
normal y pocos signos focales neur ol 6gicos o ausencia de ellos, pasando por pacientes somnolientos o letér gicos con un claro
sindrome mental organico y signos neur ol dgicos focales o pacientes estupor 0sos con sintomas mentales or ganicos notablesy
signos neur ol 6gicos focales pronunciados, hasta llegar al coma o signos de her niacion cer ebrall6.

Existen escalas como la escala de Markwalder que per miten estatificar el grado de deterioro clinico de los pacientes con
hematoma subdural crénicol?. (Tabla 1).

Tabla 1.- Escala de Markwalder

ESCALA DE MARKWAILDER

GRADO D NO DEFKCIT HNEUROLOGICO

GRADOI SINTOMAS MMHMOS CEFALEA, MO DEFICIT NEWROL O K20
GRADON DESORENTACION, VARIAR E DEFICIT NEUROL 0% KCO

GRADO N ESTUPOR, PERD ADECUADA RE SPUESTA A ESTELA O DO OO S0
GRADO IV COMA AUSENCIA DE RESPUESTA BOTORA, DESCEREBRACION

IMAGENOL OGIA L as ayudas imagenol dgicas son fundamentales para el diagndstico de un hematoma subdural cr6nicol8,
Entre las ayudas diagnésticas se encuentran la tomogr afia axial computada (TAC), la angiogr afia cerebral y la resonancia
magnética nuclear (RMN).

El hematoma subdural crénico puede visualizar se en la tomogr afia cerebral simple como una coleccién hipodensa, isodensa o
hiper densa de tamafio variable.

TRATAMIENTO

El hematoma subdural croénico es una emergencia en neurocirugiay su manejo es quir Urgico, aunque se ha reportado el
tratamiento con éxito de manera conservadoral9-21, |astécnicas pueden variar desde una pequefia craneostomia burr-hole
hasta una craneotomia822-24, Deigual manera se ha mencionado la utilidad de una craneostomia con broca con sistema de
drenaje cerrado?>26. Se ha deter minado que ocurre resolucion del hematoma en el espacio subdural después de una
craneostomia burr-hole entre los 10-20 dias posterior ala cirugia, esto dependiendo de la reexpansion cer ebral?’.

También se ha comparado lairrigacion versus el sistema de drenaje cerrado en esta patologia, deter minandose que ambas son
igualmente efectivasy préacticamente ninguna diferencia se ha hallado en términos de recurrencia. El neumoéncefalo

postoper atorio fue mas comun en el grupo donde se utilizé lairrigacion??. L os casos de hematoma subdural crénico bilateral
deben ser tratados|o masrapido posible con descompresion simultdnea?8. En nuestro servicio se hainiciado la utilizacion de una
craneostomia ampliada con excelentes resultados, si bien, cada vez més se opta por abor dajes quir Ur gicos menosinvasivos.
Actualmente, se considera el tratamiento quir Urgico como mas efectivo frente al tratamiento conservador, debido al éxito
relativo de este Ultimo, y después de objetivar que la evacuacién del hematoma reduce € riesgo de resangrado agudo, la amenaza
delaenfermedad y el tiempo de evolucion de la mismal®,

Por otro lado los medicamentos anticonvulsivantes han sido usados pr ofilacticamente en pacientes con hematoma subdural
croénico, aungue no hay evidencia de su utilidad en el preoperatorio y postoperatorio?®,

Durantelainfancia el tratamiento de los hematomas subdur ales cr énicos es un verdader o reto, entre las opciones usadas se
encuentran el lavado endoscopico de la cavidad, como también la utilizacion delairrigacion continua de la cavidad del
hematoma por medio de un " shunt" subdural colocado hasta por un mes con excelentes r esultados30-34,

En términos generales las técnicas quirdrgicas para el tratamiento del hematoma subdural crénico son:

http://biomed.uninet.edu/2008/n2/sabogal.html



Electron J Biomed 2008;2:68. Sabogal y Moscote. PATOBIOLOGIA DEL HEMATOMA SUBDURAL CRONICO

. Orificiodetrépano con irrigacion y sistema de drenaje cerrado: consisteen realizar 10 2 orificiosdetrépanoen la
region correspondiente al mayor grosor del hematoma. Posteriormente seirriga la cavidad subdural con solucién
fisiolégica hasta evacuar losrestos hematicos, luego a través del orificio de trépano se dgja un drenaje subdural.

. Craneostomia por twist-drill: Con anestesia local. Selabra un orificio con una broca de 3 mm en laregion de mayor
grosor del hematoma, por el que seintroduce una sonda de pequefio calibre que se conecta a un sistema de drenaje
cerrado durante unas 36 horas3.

. Craneotomia + membranectomia: serecomienda solo en los siguientes casos, reacumulacién del hematoma subdural,
hematomas sdlidos 0 agudos. Se reseca la membrana externay se evacuan todos los componentes del HSC, la membrana
interna esrespetada.

. Tratamiento neuroendoscopico: utiliza un endoscopio flexible en e espacio subdural bajo continuairrigacién con suero,
seinspecciona la cavidad del hematomay con microtijeras se fenestran y resecan lasmembranas, y € contenido es
evacuado, por Ultimo se deja un sistema de drenaje cerrado3®.

. Trefinay marsupializacién subtemporal: realiza unatrefina subtemporal de 3-4 cm., remocion dela membrana externa
y del contenido del hematoma y finalmente mar supializacion dela cavidad con musculo temporal, lo cual provee una
continua absorcion del fluido residualss.

Por otro lado se han determinado factoresimplicados en el desarrollo del hematoma subdural cr6nico tales como: tamafio del
hematoma, desviacién delalinea media, experiencia del cirujano, estado clinico prequirrgico, grosor del coagulos (mayor de 20
mm), hematoma unilateral o bilateral, tipo de drenajey tratamiento, entre otros. Por otro lado algunos autor es han sefialado que
factores como la presencia de cefalea entrelos sintomasiniciales, la mayor pulsatibilidad del parénquima cerebral durante el
procedimiento quirurgico y e aspecto isodenso del hematoma en la TAC pueden mejorar € prondstico3.

Con respecto al tratamiento médico del hematoma subdural crénico, se ha reportado la utilizacién de corticoides, Decaux y
cols37 han informado sobr e la exitosa recuperacion de dos pacientestratados con esteroides, y Rudiger y cols38 han reportado
gue obtuvieron mejoria neurolégica utilizando dexametasona en un Unico paciente que presentaba un hematoma subdural
croénico bilateral. Actualmente no existe evidencia que indique beneficio de utilizar corticoides en esta patologia.

COMPLICACIONES

Relativamente pocos estudios han revelado las complicaciones postoper atorias tales como convulsionesy hemorragia

intracer ebral espontaneal® 39, Se ha sospechado que existen diver sos factores que pueden participar en larecurrenciadeun
hematoma subdural crénico, entre los que se encuentran la edad, €l uso de terapia anticoagulante, enfermedades concomitantes,
uso dedrenes, duracion y volumen del material drenado, pero no se ha encontrado significancia estadistica para demostrar €
papel de un factor delos antes mencionados en larecurrencia de el hematoma subdural crénico®.

Se han descrito entre otras complicaciones € desarrollo de neur opatia optica isquemica®!, y hemorragia intracerebral

espontanea como consecuencia de la evacuacion de un HSC42. Deigual manera hay reportes del desarrollo de HSC como
consecuencia delarealizacion de una ter cera ventriculostomia endoscopica3,
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El hematoma cr6nico subdural (HCSD) es una de las entidades clinicas mas comunes en la practica diaria neuroquirudrgica. La
incidencia actual es mas alta debido a mejor es técnicasimagenoldgicas. L a presentacion clinica esa menudo insidiosa. El
diagnostico y el tratamiento son bien establecidos, pero la recurrencia, complicaciones, y factores relacionados con estos
problemas, sobretodo en € anciano, no son bien establecidos. En este articulo los autores nos presentan unarevision exhaustiva
einteresante deinterés para profesionales einvestigador es por laimportanciay actualidad del tema.
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Sr. Editor:

Actualmente se acepta que la mortalidad neonatal y los 6bitos fetales estan relacionados al nivel dedesarrolloy la calidad dela
atencion médica de los paises. L osindicadores de salud fetal y neonatal de América Latina son muy inferioresalosindicadores
de paises desarrollados!-15,

L a Organizacion Panamericana de la Salud® expresa que los problemas de la mortalidad maternay neonatal son complejos.
Estosinvolucran la condicion dela mujer, su educacién, las oportunidades de empleo, la aplicacion de der echos humanos basicos
y delibertad. Convieneindicar que, si bien lasintervenciones en esta area deben iniciarselo antes posible, es poco probable que
los cambios profundos puedan llevar se a cabo en menos de una generacion. El conocimiento de la mortalidad neonatal y los
factores que lo condicionan permiten actuar sobre aquellas situaciones modificables para detectar, asi como prevenir lasfallas o
desérdenes, que en sentido general guarda relacion con ellasl-15,

Revisamos la situacion en 2003, siendo el nimer o de nacimientos de 4108 recién nacidos, hospitalizados 498 recién nacidos de los
cuales 96 fallecidos, teniendo como primeras causas de mortalidad la prematuridad, sepsisy asfixia neonatal16.

El objetivo del presente estudio fue establecer los factores de riesgo maternosy neonatales que intervienen en la mortalidad
neonatal en nuestra institucion. Para ello, realizamos un estudio analitico, retrospectivoy correlacional de casosy controlesen el
Servicio de Neonatologia del Hospital de Sullana, durante los meses de Enero a Diciembre del afio 2006.

Serevisaron lasHistorias clinicas de los 4108 recién nacidos vivos en el Hospital de Sullana en el periodo de Enero-Diciembre
2006. Como casos se consider 6 a todos los r ecién nacidos fallecidos, y como controles a todos los recién nacidos no fallecidos. Se
incluyeron todos los casos fallecidos (96) y una muestra aleatoria de controles (no fallecidos) de n= 165. Se elabor 6 una ficha
modificada del Programa Materno Perinatal del Ministerio de Salud (CLAP) (Centro Latinoamericano de Perinatologiay
desarrollo humano) donde esta detallada la infor macién de lamadrey del recién nacidoy paralarecoleccion de datos serevisod
el libro deregistro de nacimientos del Servicio de Neonatologiay serevisaron las historias clinicas de estos recién nacidos, y se
vaciaron los datos en la ficha de recoleccién de datos. Aquellos recién nacidos que no cumplieron con los criterios deinclusion
fueron eliminados de la poblacién en estudio.
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Serealiz6 andlisisunivariado para identificar losfactores de riesgo asociados a la mortalidad neonatal, y €l analisis multivariado
para establecer en conjunto los factores deriesgo parala Mortalidad Neonatal. El estudio conté con el apoyo del software
estadistico SPSSversion 11y del softwar e epidemiolégico EPINFO.

L osresultados son los siguientes: durante los meses de ener o a diciembre del 2006 se registraron 4108 nacidos vivos, se
hospitalizaron en e Servicio de Neopatol6gico 498, de los cuales 96 murieron en los primer os 28 diasde vida. Hubo 41 en €
grupo de mortalidad neonatal precoz (MNP) y 55 en el grupo de mortalidad neonatal tardia (MNT). Del grupo de MNP: 19 (19.8
por ciento) fallecieron en las primeras seis horas de vida, 14 (14.6 por ciento) fallecieron entrela sexta y doceava hora devida, 8
(8.3 por ciento) fallecieron entre el primer diadeviday antesde cumplir lossietedias devida.

Latasa de mortalidad neonatal fue de 23.36. Lastablas siguientesresumen losresultados (Tablas 1-4)

CASOS CONTROLES

ODDS 1C 95 %
FACTOR DE RIESGO — — raTIO
o <150>35 | 19 |198| 27 | 164
ey 126 | 062 - 253
( ) ENTRE15-34 | 77 | 802 | 138 | s3s
ANALFABETA | o 1 ooy | 73 | 4a2
Y PRIMARIA
b Sl 137 | 080 - 2.34
INSTRUCCION : =
secUNDARIA [ o | ool o0 | ssg
Y SUPERICR ' '

SOLTERA 13 | 135 13 7.9
ESTADO CIVIL 1,83 0.76 — 4.44
NO SOLTERA | 83 | 865 | 152 921

) SIN 88 |91,7| 155 | 939

OCUPACION 0.71 | 0.25-2.08
coN g | 83| 10 6,1

ANTECEDENTES ALGUN a0 |a1,7| 73 | 442 oo | osz - 156
PATOLOGICOS NINGUN s6 |s83| 92 | ss8

Tabla 1. Factores mater nos asociados a mortalidad neonatal delos casosy los controles de los recién nacidos fallecidos. Hospital
de Sullana, 2006

Lamortalidad neonatal (MN) esuno de losindicadores del nivel deviday dela calidad dela atencion médica perinatal. Hoy en
dia se han venido investigando acer ca de los factor es que mas serelacionan con la mortalidad neonatal, de ahi quela
Organizacién Mundial dela Salud (OMS), la UNICEF y otr os or ganismos nacionales e inter nacionales, utilizan recur sos para
mejorar laasistencia prenatal, con lafinalidad de prevenir el altoriesgo y la mortalidad neonatal. Todos los paises en América
han logrado disminuir los niveles de mortalidad neonatal.

Lamortalidad neonatal en el Hospital de Sullana fue 23,36 por mil nacidos vivos para el afio 2006, cifra considerada alta en
relacion a otrasinstitucionest: 9 10, 13,14, 17 | g Encuesta demografica ENDES 1V realizada el afio 2000, sefiala una mortalidad
perinatal de 23,1 x 1000 nacidos vivos (NV) y debe ser considerada como el documento més cercano alarealidad. Sin embargo a
la mortalidad neonatal corresponde 13,86y a la fetal tardia sdlo 9,24 x 1000 nacidos vivos.

Si bien hay estudios que sefialan que la edad mater na (adolescentes 0 mayor es de 35 afios) es un factor deriesgo para mortalidad
neonatal18-19, esto no se comprueba en nuestra serie, como se puede observar en la Tabla 1. Tampoco se observaron diferencias
estadisticamente significativas con respecto al grado de instruccion, e estado civil, la ocupacion maternay los antecedentes
patoldgicos dela madre, a pesar de que han sido consider ados también como factor es de riesgo para mortalidad neonatal20-22,
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CASOS CONTROLES INTERVALO
ODDS DE
FACTOR DE RIESGO w | w . « [tomo | St
OR AL 95 %
CONTROL o il Bt ¢ 8 355 |1.145 - 12,00
PRENATAL PARCIALO | g5 | 253 | 158 | osa | = : ]
TOTAL s ’
COMPLICACIONES CON 9 = 1o7 64,8
Pt 177 | 1.03 - 305
SIN ar | ao 58 35,2
—— con 86 | o5 | 148 | 885
hearilletgio o 112 | 0.47 - 282
SIN 10 | 104 19 115
FREE:,?TEEM NO ::Efn.uca 25 | 26 23 Ol N
cerilico | 11| 74 142 | 881
EuTocico | 43 | 448 88 533
TIPO DE PARTO 217 | 0.82 - 2.41
ABDOMINAL | 53 | 552 7 46,7
TAQUICARDIA
o 43 | sa8 88 533
SUFRIMIENTO ; :
FETAL AGUDG | BRADICARDIA 341 | 166 =711
NO PRESENTA | 53 | 552 7 467
FLUIDD O
LiQUIo ESPESO e e i B | wase oo
AMMIOTICO : AT
NORMAL 51 | 531 102 | e

Tabla 2.- Factores obstétricos asociados a mortalidad neonatal de los casosy los controles delos recien nacidos fallecidos.
Hospital de Sullana, 2006

DelaTabla 2 se deduce que en la presente serie, lasmadres sin control prenatal tienen un riesgo de 3.55 veces mayor de
mortalidad neonatal; como ha sido reportado con anterioridad910.15.23, | a falta de vigilancia del embarazo es un problema que
afecta a toda nuestra poblacién, y para muchas de ellas su primer contacto con alguna institucion de salud ocurre cuando se
encuentran en trabajo de parto. El embarazo sin control constituye motivo de preocupacion de salud publica por los efectos
adver sos que puede tener tanto en la madre como en € hijo. En la mayoria de los paises en vias de desarrollo, €l acceso a los
servicios de control prenatal en las areasrurales esmaslimitado que en las éreas urbanas. EI CPN debe ser precoz (1° consulta
en € primer trimestre), periodico, completo (minimo 5 controles) y de cobertura global Factores como la pobreza, la distancia
parallegar alasinstituciones, latarea delamadre, lafalta deturno deatencién y la probable desper sonalizacién de la
asistencia, entre otros, puede limitar la accesibilidad al control, a una cobertura precoz y a una asistencia periddica de calidad
adecuadall 1315,

Con relacion al hecho que las madr es presenten alguna complicacion durante la gestacién incrementa €l riesgo un 77% , cifras
advertidas por otros autoresl 212,13,

Aungue € tipo de partoy la ruptura de membranas ha sido sefialado como un factor de riesgo de muerte neonatal7:8.24 en
nuestra serie no observamos difer encias estadisticamente significativas respecto de la ruptura de membranas. L a presentacién
detipo no cefalico representa un factor deriesgo de 2.17 veces para mortalidad neonatal en la presente serie. Asimismo no se
observa diferencia estadisticamente significativa, con el grupo que presento liquido amnidtico meconial a diferencia de otros
reportes3.7.8,24

Con relacion ala presencia de sufrimiento fetal anteparto, la odds ratio se ve incrementada hasta en 3.41 veces, lo que significa
que el sufrimiento fetal agudo, manifestado por el hallazgo de bradicardia o taquicardia fetal, representa un factor deriesgo
parafallecer y seenmarcaaloreferido por laliteratura mundiall.8.24,
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CASOS CONTROLES INTERVALO
oDDS DE

FACTOR DE RIESGO o - " | RaTio | conrianza

OR AL 95 %
EDAD <37 40 |a17 | 23 | 139

GESTACIONA 441 | 233 - 8.42
L (SEMANAS) | =37 56 | 583 | 142 | 86,1
PESODE | <2500 | 66 | 688 | 54 | 327

NACIMIENTO 452 | 2.55 - 8.07
(GR) =2500 | 30 | 312 | 111 | 67,3
<7 61 | 635 | 40 | 242

APGAR 1’ 545 | 3.04 - 9.77
27 5 | 3e5 | 125 | 758
<7 56 | 583 | 13 | 79

APGAR 5’ 13.94 | 6.64 - 30.33
27 40 | 417 | 152 | 821
sl 20 | 302 | 20 | 121

HIPOXIA 314 | 158 - 6.28
NO 67 | 69,8 | 145 | 879

Tabla 3.- Factores neonatal es asociados a mortalidad neonatal de los casosy los controles delos recien nacidos fallecidos.
Hospital de Sullana, 2006

Respecto delos factores neonatales, vemos en la tabla 3 que tambien en nuestra serie, € peso al nacer y la edad gestacional se
asocian significativamente con la mortalidad neonatal813,16.21,22 ghser vando en nuestro medio para la prematuridad un riesgo
de 4,41y e peso al nacimiento menor de 2500 gramos (OR= 4.52).

Haber tenido puntajes de Apgar bajosal minutoy al quinto minuto de vida, se asoci6 significativamente con mortalidad
neonatal. También en nuestra serie, son estadisticamente significativos la diferencia del test de Apgar menor de 7 al minuto (OR
=5,45) y al minuto 5 (OR =13,94), lo mismo que |los neonatos que presentaron hipoxia (OR = 3,14). Se puede considerar que es
un indicador reconocido de asfixia al nacer (20). Se ha encontrado que la asfixia esresponsable directo de 21% detodas las
muertes neonatales en e mundol.212,1315.21

FACTORES INTERACTUANDO OR Lirmite Limits
inferior superior
Ausencia de control prenatal 3.899 1148 13.249
Edad gestacional inferior a 37 semanas 2.852 1.220 6.663
Peso inferior a 2500 gr 5.694 2.617 17.122
Apgar a los 5 minutos inferior a 7 36.751 14,391 93.850

Tabla 4.- Factores significativos del analisis multivariado con regresion logistica. Hospital de Sullana, 2006

Del andlisis multivariante que se muestra en la tabla 4, vemos que la ausencia de control prenatal (OR = 3,899), edad gestacional
menor de 37 semanas (OR = 2,852), peso inferior a 2500 gramos (OR = 6,8694) y Apgar alos5 min inferior a7 (36,751), son .
Estosresultados son parecidos a lo reportado por diversos autor esl-3,511,13,

El Ministerio de Salud?> ha sefialado, como uno de sus objetivos fundamentales para el periodo 2002-2012, laimplementacion de
un Modelo de Atencién Integral. Esto supone, en términos generales, " priorizar y consolidar las acciones de atencion integral
con énfasis en la promocion y prevencion, cuidando la salud, disminuyendo losriesgos y dafios de las per sonas en especial de los
nifios, mujeres, adultos mayoresy discapacitados.”

Uno delos objetivos del Ministerio de Salud eslareduccion detasa de mortalidad infantil, atravésdela atencién integral de
salud que propugna el nuevo modelo de atencién y las acciones que se realizan conjuntamente con la poblacién. Latasa de
mortalidad infantil del afio 2002 ha tenido una reduccion efectiva de 66 puntos en relacion a la observada en € afio 1972, Esta
reduccion puede atribuir se a diferentes factores, tales como: la reduccion de la fecundidad, el mejoramiento cultural dela
poblacién femenina, la migracion dela poblacién hacia las areas ur banas donde existe mayor oferta de los establecimientosy el
incremento de la accesibilidad a los servicios de salud.
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L as politicas de salud ain cuando ya han sido adoptadas, no se traducen automaticamente en servicios de calidad a nivel local.
Muchas de las acciones de respaldo a las politicas en el Per, que incluyen la asignacion derecursos, € monitoreoy la
investigacion, la promocién dela salud y e entrenamiento, necesitan de un mayor desarrollo, disponibilidad de servicios
gratuitosy alaasignacion de presupuesto por €l gobierno.

La promocién dela salud y la educacion ala poblacion son componentesimportantes en la provision de servicios de salud.
Temastales como hébitos dafiinos, complicaciones del embarazo y lugares o establecimientos segur os par a la atencion del parto,
requieren mayor atencion en el Per (. L os medios de comunicacion masiva deben ser utilizados para educar al publico acerca del
embarazoy parto seguroy las or ganizaciones de base de la comunidad deben participar en estos esfuerzos a través de
programas sistematicos.

Considero importante que cada centro tenga sus propios estudios de mortalidad neonatal global, de acuerdo a tramos de peso de
nacimiento y edad gestacional, edad defallecimientoy causa principal de muerte, para asi utilizar mejor susrecursos de acuerdo
a su problematica.

CONCLUSIONES: Latasa de mortalidad neonatal en el Hospital de Sullana durante eneroy diciembre del 2006 fue de 23,36
por 1000 nacidos vivos.

L os factor es mater nos como edad de la madre, grado deinstruccién, estado civil, ocupacion, antecedentes patol gicos, no
tuvieron significacion estadistica como factor deriesgo parala mortalidad neonatal. Tampoco la tuvieron factor es obtétricos
como ruptura precoz de membranas, tipo de partoy caracter del liquido amnidtico.

L os factor es obstétricos como control prenatal, complicaciones mater nas, tipo de presentacion y sufrimiento fetal agudo tuvieron
significancia estadistica. Tambien lo fueron la edad gestacional, € peso al nacer, el test de Apgar al minutoy alos5 minutos, y la
hipoxia.

El andlisis multivariante demuestra que las variables significativas para la mortalidad neonatal fueron la ausencia de control
prenatal, la edad gestacional menor de 37 semanas, € peso al nacer inferior a 2500 gramosy Apgar alos5 min inferior a 7.

REFERENCIAS
1. Avery, G. Neonatologia. Editorial Medica Panamericana. Buenos Aires. 1990
2. Behrman, R. Nelson Tratado de Pediatria 15ava Edicion. Editora interamericana. Espafia. 1992

3. Klaus, M. Asistencia del Recién Nacido de alto riesgo. 3ra Edicion. Editorial M édica Panamericana. Buenos Aires.
1987

4. Martinez, H. Muerte Neonatos Planeta M édico. 2002. Online: http:://salud.Discover yespafiol.com/saludhome.asp

5. Menegghello, J. Pediatria Vol I, 5ta Edicion. Editorial Paris, Chile. 1997
6. MINSA. Programa de Salud Reproductivay Planificacion Familiar. 1996

7. Oliveros, M. Andlisisde la mortalidad perinatal durante dos décadas en el Hospital Nacional Edgardo Rebagliati
Martins (1970-1990). Diagndstico. 1993;32:22-6.

8. Oliveros, M. Shimabuku, R. Chirinos, J. Costa, R. Ticona, A. Mestanza, M. Barrientos, A. El riesgo de muerte del
recién nacido de muy bajo peso en el Per(. Proyecto Multicéntrico. Revista Peruana de Pediatria 2002;55(3): 18-24.

9. Organizacién Panamericana dela Salud. La Salud en las Américas. Publicacién Cientifica N° 569. 1998
10. Organizacion Panamericana de la Salud. Paquete M adre/Bebé: implementando la mater nidad segura en los paises
11. Pérez, A. Obstetricia. 3ra edicién. Publicaciones técnicas mediterr aneo. Santiago de Chile. 1999

12. Tello DE Ory ,J. Epidemiologia dela Morbimortalidad Perinatal . Nifios No 9 (8-12). 1990

http://biomed.uninet.edu/2008/n2/leiva.html


http://172.26.0.252/biomed/2008/n2/://salud.Discoveryespa�ol.com/saludhome.asp

Electron J Biomed 2008;2:77. Leivay Parra. Carta. MORTALIDAD NEONATAL EN EL HOSPITAL DE SULLANA.

13. Ticona, M. Medicina Perinatal Prevencion Diagnosticoy Tratamiento Universidad Nacional San Agustin de
Arequipa, Universidad Nacional Jorge Basadre Tacna. Cap 18, 29, 30. 1999

14. Ventura, P. Manual de Neonatologia. Publicaciones Técnicas M editerraneo. Chile. 1992
15. Williams. Obstetricia. 20ava Edicion. Editorial M édica Panamericana. Buenos Aires. 1998

16. Masias, Z. Leiva, C. Parra, J. Bancayan, G. Patologias mas frecuentes en el Servicio de Neopatologia del HAS |11
Sullana, Julio 1999 - Agosto 2000. | Congreso Internacional de Pediatria, Sullana - Pert Octubre 2000 .

17. Caravedo, L. . Estudio de morbimortalidad neonatal en el Hospital Cayetano Heredia-Lima, Huaraz. 1992

18. FrettsRC, Schmittdiel J, Mclean FH, Usher RH, Goldman MB. Increased maternal age and therisk of fetal death. N
Engl J Med 1995; 333: 953-957.

19. Stevens-Simon, C. Mcanarney ER. Adolescent pregnancy. Gestational weight gain and maternal and infant
outcomes. Am J Dis Child 1992; 146: 1359-1364

20. Mgia-Salas, H. Factores deriesgo para muerte neonatal: Revision sistemética delaliteratura. Rev Soc Boliviana
Pediatr 2000; 39: 3-10

21. World Health Organization. Technical Report. Perinatal mortality: alisting of availableinformation. Geneva: WHO;
1996.

22. World Health Organization. Estimates: Saving newborn lives. State of world’s newbor ns. Washington: Savethe
Children Federation-US; 2001. p. 1-49.

23. Dallfus C, Patetta M, Siegel E, Cross AW. Infant mortality: a practical approach to the analysis of the leading causes
of death and risk factors. Pediatrics 1990; 86: 176-183

24. Ticona, M.y col. Mortalidad Perinatal. Estudio Colaborativo I nstitucional. Hospitales del Sur del Perd 2000.
Diagnéstico. 2004;43(1):5-6.

25. MINSA, . Plan nacional por laInfanciay la Adolescencia. Peru. 2002

Recibido 29 de noviembr e de 2007. Recibido revisado 31 de julio de 2008.
Publicado 3 de agosto de 2008

http://biomed.uninet.edu/2008/n2/leiva.html



Electron J Biomed 2008;2:78. Diaz y col. Carta... SALUD MENTAL DE ESTUDIANTES DE TERCER ANO DE MEDICINA.

| SSN: 1697-090X

Inicio Home

Comité Editorial
Editorial Board

Comité Cientifico
Scientific
Committee

Normas paralos
autores
Instruction to
Authors

Derechos de autor
Copyright

Contacto/Contact:

2]

Flewsta Electronica de Biomedicina

A s e e et el

Letters to the Editor / Cartas al Editor

AUTOEVALUACION DEL ESTADO DE SALUD MENTAL
DE ESTUDIANTES DE TERCER ANO DE MEDICINA.

Héctor R. Diaz Aguila, Mercedes I. Véliz Sanchez, Roberto Fernandez Ortiz.
Hospital Universitario de Sagua la Grande, Villa Clara. Cuba

hdiaz @ unimedsag.vcl.sld.cu

Rev Electron Biomed / Electron J Biomed 2008;2:78-79

Sr. Editor:

Son cada vez mas las profesiones que desarrollan conductas disfuncionales tanto entre los miembr os que pertenecen al mismo
entorno laboral, como entre el profesional y e usuario, el cual impone, cada vez méas, demandas, tareasy habilidades especificas.
El trabajo con enfermos que padecen enfer medades agudasy cr6nicas con experiencias de dolor, favor ece en los profesionales
guetrabajan en labores asistenciales la continua confrontacion con numer osas situaciones estresantes y de dificil solucion. Esta
experiencia que padecen deter minados profesionales es conocida con e nombre de sindrome de Burnout?,

El " Sindrome de Burnout" se define como " el agotamiento de ener gia experimentado por |os profesionales cuando se sienten
sobrepasados por |os problemas de los demés' 2. Como consecuencia natural de estas experiencias, en € campo dela salud
mental también se han hecho esfuer zosimportantes para desarrollar mecanismosy estrategias que per mitan por un lado evaluar
objetivamente los niveles de salud en la poblacién, y por otro detectar oportunamente a per sonas con manifestaciones
psicopatoldgicas subclinicas.

Existen cuestionarios que evalUan la salud mental, tal esel caso del Cuestionario General de Salud de Goldberg. El aspecto mas
relevante de este cuestionario, es que permite la identificacion de casos que requier en de las aplicaciones subsiguientes de
medidas diagnosticas mas especificasy de estrategias de tratamiento oportunas.

Serealiz6 una validacion de la version castellana del Cuestionario General de Salud de Goldberg por € Instituto Superior de
Ciencias M é&dicas dela Habana, la que seresultd ser un instrumento con indices de consistencia inter na aceptables, al ser
aplicado a una muestra relativamente grande y heter ogénea de la poblacion cubana3.

Se aplico el Cuestionario de salud general de Goldberg en su version castellana de 12 items al grupo de estudiantes de tercer afio
delacarrerade medicina del Hospital Universitario" Martiresdel 9 de Abril" de Saguala Grande, Villa Clara, Cubaen € mes
de febrero de 2008.

Se obtuvo el consentimiento informado de los estudiantes para participar en lainvestigacién. Fue entregado el cuestionario a 53
estudiantes, 4 no fueron retornados. La edad promedio fue 22.1 + 2.4 afios. El 55% correspondi6 al sexo femenino; 6.1% con
estado civil casado; 81.6%, incluyendo los alumnos extranjeros, residian fuera del municipio. El promedio de la calificacion de
losalumnos fue de 1.3 £ 2.7 puntos L a puntuacién maxima obtenida fue 12 en un solo estudiante. El 34.6% dela muestra

http://biomed.uninet.edu/2008/n2/diaz.html


http://172.26.0.252/biomed/index.html
http://172.26.0.252/biomed/edreb.html
http://172.26.0.252/biomed/edreb.html
http://172.26.0.252/biomed/cc.html
http://172.26.0.252/biomed/cc.html
http://172.26.0.252/biomed/cc.html
http://172.26.0.252/biomed/normas.html
http://172.26.0.252/biomed/normas.html
http://172.26.0.252/biomed/authors.html
http://172.26.0.252/biomed/authors.html
http://172.26.0.252/biomed/2003/n2/editorial2.html
http://172.26.0.252/biomed/2003/n2/editorial2.html
mailto:biomed@uninet.edu
mailto:biomed@uninet.edu
mailto:hdiaz @ unimedsag.vcl.sld.cu

Electron J Biomed 2008;2:79. Diaz y col. Carta... SALUD MENTAL DE ESTUDIANTES DE TERCER ANO DE MEDICINA.

calificaron con un puntaje que los ubica como portador es de trastor nos fisicos o psicol 6gicos en alguna de las esfer as evaluadas
por €l cuestionario; 32,6% fueron autovalorados como que presentar on dificultades en las funciones intelectuales y psicolégicas;
14,2% delosalumnos aquejaron trastornos en las esfer as que estima la autoper cepcién del individuo con problemasen el
establecimiento y alcance de sus metasy propositos en la vida o que presentaron problemas con enfrentamientos a las
dificultadesy solamente 8.1% manifestaron alteraciones del bienestar general. Por Gltimo, 12.2% delos alumnos fueron
autoevaluados como que exhibieron un nivel de severidad grave (puntuacién superior a 5).

En el presente estudio se observa que en un grupo de estudiantes de tercer afio dela carrera de medicina, latercerapartese
autovalor 6 de ostentar alguna afectacion de la salud fisica o psiquica. Un estudio similar realizado en M éxico con alumnos de
medicina de la Universidad Auténoma de Tamaulipas, mostr6 cifrassimilaresa las nuestras (27.6% de estudiantes con algin
tipo de problema psiquiatrico)4.

No se observa diferencia del estado de salud segln sexo (p=0.2) y referente al estado civil € estudio fue realizado en jévenes
mayor itariamente solter os. El promedio de puntuacién de los estudiantes casados fue de 1.4 + 2.3, similar al total del grupo.

La limitacidn de nuestro estudio se centra en que la mayoria delos alumnosresidian fuera del municipio donde estudiaban y esto
pudiera haber tenido cierta influencia en la autovaloracion de su estado de salud, valido también para una parte de dichos
alumnos que procedian de otro pais.

Estudios realizados en médicosy enfermeras muestran un nivel de estrés elevado, en Cuba sereportd 34% entre médicos®,
mientras que en Buenos Aires se sefialé el 17%°6. Consider ando estos aspectos seria necesario realizar otrasinvestigaciones
longitudinales donde se establezcan las posibles relaciones entr e los problemas psicol dgicos de los estudiantes de medicinay el
futuro sindrome de burnout en los profesionales que estos seran, con el objetivo devalorar en lasfuturas generaciones de
profesionales dela salud, los trastornosfisicos y psicol 6gicos, sus posibles causasy la forma de prevencion s fuera posible.

REFERENCIAS

1.- Fernandez R y otros. El sindromede " burnout" y su influencia en los problemas fisicos y psicol6gicos. I nterpsiquis
2008;1:2008

2.- Gil-Monte P R. " Validez factorial dela adaptacion al espafiol del Maslasch Burnout Inventory-General Survey" .
Salud Publica de M éxico 2002;44:33-40

3.- Garcia C. Manual parala utilizacién del cuestionario de salud general de Goldberg. Adaptacién cubana. Rev Cubana
Med Gen Integr 1999;15:88-97

4.- JoffreV, Maldonado G, Lin D, Cruz L. Evaluacion del estado de salud mental en estudiantes universitarios.
ACMEON 2007;13:40-47

5.- Roman Hernandez J. " Estrésy Burnout en profesionales de la salud delos niveles primario y secundario de
atencion” . Rev Cubana Salud Pablica 2003;29:103-110.

6.- Zaldla G, Kolodisky D. Lodieu M T. " El sindrome de Burnout en Hospitales Piblicos" . Revista M édica 2000;VI1:13-
17.

Correspondencia:

Dr. Héctor R. Diaz Aguila

Unidad de Cuidados I ntensivos.

Hospital Universitario de Sagua la Grande. CP 52310 Villa Clara. Cuba
hdiaz @ unimedsag.vcl.sld.cu

Recibido 26 de abril de 2008.
Publicado 28 dejulio de 2008

http://biomed.uninet.edu/2008/n2/diaz.html


mailto:hdiaz @ unimedsag.vcl.sld.cu

	172.26.0.252
	Rev Electron Biomed / Electron J Biomed 2008;2:1-79
	Electron J Biomed 2008;2:3-5. Editorial: DRUG SELECTION AND ADVERSE DRUG REACTIONS: BALANCING... 
	Electron J Biomed 2008;2:6-9. Editorial: MEDICAMENTOS Y REACCIONES ADVERSAS: EN BUSCA DEL EQUIBRIO...
	Electron J Biomed 2008;2: 10-18. Alfonso y col. REACCIONES ADVERSAS A MEDICAMENTOS EN UNA UNIDAD DE TERAPIA INTENSIVA.
	Electron J Biomed 2008;2:19-26. Mantecón y col. VARIACIONES EN LA INTERPRETACIÓN DEL UROCULTIVO TRAS REFRIGERACIÓN...
	Electron J Biomed 2008;2:27-38. Rodríguez and Arteaga. STUDY OF CHRONIC RENAL FAILURE IN MILITARY HOSPITAL SANA’A YEMEN.
	Electron J Biomed 2008;2: 39-46. Lucena y col.COLECISTECTOMÍA LAPAROSCÓPICA EN COLECISTITIS AGUDA...
	Electron J Biomed 2008;2:47-54. Sánchez y col. COLECISTECTOMÍA LAPAROSCÓPICA. ESTUDIO DE 5000 PACIENTES.
	Electron J Biomed 2008;2:55-58. Moscote y col.EMBOLIA GASEOSA CEREBRAL SECUNDARIA A BIOPSIA PULMONAR
	Electron J Biomed 2008;2:59-61. Musso et al. SYNDROME OF INADEQUATE SECRETION OF ANTIDIURETIC HORMONE...
	Electron J Biomed 2008;2:62-64. Musso y col. SÍNDROME DE SECRECIÓN INADECUADA DE HORMONA ANTIDIURÉTICA ASOCIADO A TEP
	Electron J Biomed 2008;2:65-71. Sabogal y Moscote. PATOBIOLOGÍA DEL HEMATOMA SUBDURAL CRÓNICO
	Electron J Biomed 2008;2:72-77. Leiva y Parra. Carta. MORTALIDAD NEONATAL EN EL HOSPITAL DE SULLANA.
	Electron J Biomed 2008;2:78-79. Díaz y col. Carta... SALUD MENTAL DE ESTUDIANTES DE TERCER AÑO DE MEDICINA.


