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FRONTERAS

EN MEDICINA

Publicaciéon Cientifica del Hospital Britinico de Buenos Aires

EDITORIAL

La epidemiologfa social en el trasplante hepéti-
co pedidtrico
Andrés E. Ruf.

ARTICULOS ORIGINALES

Trasplante por insuficiencia hepdtica en la
poblacién infantil. Perfil socioepidemioldgico
de la poblacién trasplantada en el hospital
Garrahan por hepatitis fulminante

y su relacién con la evolucién postrasplante
José Maria Palacio.

El objetivo de este estudio fue describir el perfil bioldgico y social del
paciente pedidtrico con trasplante hepdtico por insuficiencia hepd-

tica aguda (IHA) y la evolucion postrasplante. Material y método:

trabgjo retrospectivo, descriptivo y observacional; se revisé la base
de datos de 142 pacientes trasplantados por IHA desde 1992 a
2008. Se describieron los datos demogrdficos y sociales, indicacio-
nes de trasplante, tipo de injerto utilizado, compatibilidad del grupo
ABQ, evolucidn postrasplante (resultados primarios), complicaciones
del trasplante y sobrevida. Resultados: el 51% de los casos de IHA
fue asociado a la hepatitis infecciosa por virus A (HAV) y el 41% co-
rrespondic a las IHA indeterminadas. EI 85% de la poblacion tras-
plantada (120 casos) recibié un donante de tipo cadavérico (DC)
y la compatibilidad de grupo ABO fue del 97% Las complicaciones
mads frecuentes fueron: biliares 33 casos, infecciones bacterianas 20
casos y vasculares |3 casos. El rechazo agudo estuvo presente en
/2 casos mientras que el rechazo crénico se diagnosticé en 7 casos.
La sobrevida de la IHA al afio del postrasplante fue del 80% y a los
5y 10 afios fue del 77%. La conciencia de enfermedad reflejada
en el cumplimiento de las consignas médico-sociales estuvo presen-
te en un 86%.El 70% de los padres de los nifios trasplantados eran
bioldgicos y el 52% de la poblacidn provino del drea centro (Buenos
Aires, Cérdoba, Entre Rios, y Santa Fe). La cobertura estuvo a cargo
del Estado en el 45% de la muestra.

Utilizacion del Sistema Bethesda para
punciones tiroideas: experiencia

en el Hospital Britdnico

Gustavo Roccatagliata, Natalia Elias, Marcela Mordn.
Sandra Pefia, Marina Currid, Alejandro lotti.

Antecedentes. El carcinoma de tiroides es la patologia maligna endo-
crina mds frecuente. La puncion con aspiracion con aguja fina (PAAF)

tiroidea ha demostrado ser un método costo-efectivo y eficaz para
categorizar nédulos tiroideos. Ante la necesidad de estandarizacion
de los informes de PAAF, surge el Sistema Bethesda. Métodos. Se
revisaron restrospectivamente historias clinicas de pacientes que
redlizaron PAAF y cuyo informe Bethesda fue IV, V o VI. Resultados.
Se andlizaron 229 pacientes, varones 63 (27,5%) y mujeres |66
(72,5%). Media edad 52,1+ 14,5 afios. Bethesda IV 144 (63%),
BethesdaV 33 (14%) y Bethesda VI 52 (23%). De los 229 pacientes
andlizados, 14 no fueron sometidos a cirugia por decisién propia y
43 fueron intervenidos en otra institucion, quedando en seguimiento
|72 pacientes. La frecuencia de malignidad segtin Bethesda en los
pacientes operados fue: | 8% para Bethesda 1V, 77% para Bethesda
V'y 100% para Bethesda VI. Conclusiones. La clasificacion de PAAF
en categorias de acuerdo al Sistema Bethesda nos permitié informes
claros, concisos y comparables con series mundiales.

ARTICULO DE REVISION

Lupus neuropsiquidtrico: actualizacion
Maria Agustina D’Amico.

El lupus neuropsiquidtrico presenta un amplio espectro de manifesta-
ciones clinicas cuyo abordaje debe ser multidisciplinario dada la com-
plejidad de mecanismos intervinientes. La prevalencia varia segtn los
estudios entre |2 y 95%, pudiéndose presentar incluso en ausencia de
otras manifestaciones de actividad de la enfermedad. En el 50-60%
de los casos ocurren al diagndstico de la enfermedad o dentro del
primer afio ocasionando un mayor grado de morbimortalidad, sobre
todo cuando se presenta a edades mds tempranas. Los eventos neu-
ropsiquidtricos (NP) reportados en distintos estudios indican que la ce-
falea, trastomos del dnimo, convulsiones, disfuncién cognitiva, ansiedad,
enfermedad cerebrovascular, estado confusional agudo, polineuropatia
y mononeuropatia son los mds frecuentes, y que los 10 sindromes NP
restantes tienen una prevalencia <2%. Se han identificado diversos
factores de riesgo especificos y no especificos del LES para el desarrollo
de manifestaciones NP La comprension de los mecanismos fisiopato-
génicos intervinientes es importante para el abordgje terapéutico. Una
serie de autoanticuerpos ha sido asociada con distintas manifestacio-
nes clinicas, si bien en la prdctica no suelen utilizarse. Los anticuerpos
antifosfolipidos han sido asociados con diversas manifestaciones como
accidente cerebrovascular/isquémico transitorio, convulsiones, mielitis
transversa, corea, trombosis venosa del SNC, migrafia y déficit cognitivos
severos. La identificacion de estos implica la indicacién de terapia an-
tiagregante/anticoagulante segtin el caso. El desarrollo de una nomen-
clatura estandarizada ha hecho posible el reconocimiento y estudio de
los diferentes sindromes NP sin embargo no hay estudios a gran escala
para el tratamiento del NPSLE y este continia siendo basado en la
experiencia clinica y opinion de expertos



HISTORIA DE LA MEDICINA

Experimentum crucis: médicos santos y beatos
en las grandes guerras del Siglo XX
Maria Agustina Martini, Pablo Young.

En un contexto politico y social de periodo de guerras mundiales y
de avances tecnoldgicos imparables, los profesionales de la salud
en los comienzos del Siglo XX buscan orientar la medicina a
una concepcién antropoldgica moderna cercana a la perspectiva
biomédica defensora de la dignidad de la persona. Amenazados
ante el riesgo representado por el colectivismo y la mezquindad
represora de los gobiernos imperantes, surge la lucha personal
por la defensa de la vida, que se expresa a nivel social con el
advenimiento de la bioética, las teorias psicoanaliticas de la bus-
queda del sentido, el condicionamiento del ambiente a la salud de
las personas y el asistencialismo.Y por sobre todo, la paraddjica
reivindicacion de los ideales religiosos como sostén de la ciencia
en tiempos de crisis integral
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CAMINOS CRITICOS
Manejo de exacerbacion de la EPOC

Emanuel Rearte, Nicholas Emery, Pablo Young.

IMAGENES

Endometriosis de vejiga: a propdsito
de un caso
Adriana Garcia, Maria Florencia Londra.



EDITORIAL

La epidemiologia social en el trasplante
hepatico pediatrico

Fronteras en Medicina 2015;10(4):143

En Argentina durante el afio 2014 se realizaron 360 trasplantes hepdticos, de los cuales 89 (25%) fue-
ron en poblacién pedidtrica (edad £18 anos). Si bien, debido a la existencia de un Registro Nacional de
Trasplante Hepatico, tanto las caracteristicas clinicas como demogréficas son muy bien conocidas, las va-
riables socioepidemioldgicas de esta poblacién han sido menos estudiadas en nuestro medio ya que las mis-
mas estdn escasamente representadas en las bases de datos del registro®?. El articulo del Dr. Palacio recoge la
experiencia de trasplante hepético pedidtrico por falla hepética fulminante durante el periodo 1992-2008*
en el Hospital Garrahan, centro que ostenta la mayor casuistica en trasplante pedidtrico en el pais; en el ano
2014, el 45% de los trasplantes pedidtricos se practicd en esta institucidn'. La fortaleza de este estudio ra-
dica en el andlisis del perfil social de los nifios trasplantados, el cual fue estudiado por los asistentes sociales
mediante entrevistas a la familia. Se exploraron variables como conciencia de la enfermedad de la familia y
del paciente, ingresos econdmicos, actividad laboral, caracteristicas del grupo familiar, nivel de educacién
de los padres, cobertura social y procedencia. Cabe destacar el bajo nivel socioecondémico predominante de
la poblacién estudiada: de los 142 pacientes trasplantados, el 45% tenia cobertura del Estado (parcial o to-
tal) y sélo el 54% presenté ingresos econdmicos que cubrifan sus necesidades bésicas, reflejdindose a su vez
en el nivel educativo promedio, ya que el 71% de los padres de los nifios trasplantados tenfan instruccién
primaria y/o secundaria incompleta. A pesar de los hallazgos informados por estos indicadores sociales, la
conciencia de la enfermedad, reflejada en el cumplimiento de las consignas médico-sociales, fue elevada, ya
que se registré en el 86% de la poblacion.

La influencia de la conciencia de la enfermedad en la poblacién estudiada mostré correlacion directa con
los resultados del trasplante hepdtico, los cuales revelaron una excelente sobrevida, del 80% al afio y del
77% alos 10 afios, similar a la que presentan otras series en paises desarrollados’.

Celebro el trabajo del Dr. Palacio al mostrar que en un pais donde la cobertura de obra social o de prepa-
ga no es universal, el hospital publico constituye una excelente oportunidad para que en este caso nifos (si
bien también ocurre en la poblacién adulta) reciban tratamientos de alta complejidad con los mismos re-
sultados que en paises desarrollados.

Andrés E. Ruf

Unidad de Trasplante Hepdtico, Hospital Britdnico de Buenos Aires.

Fundacién para la Docencia e Investigacion de las Enfermedades del Higado (FUNDIEH).
Correspondencia: aeruf@hotmail.com
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ARTICULO ORIGINAL

Trasplante por insuficiencia hepatica en la

poblacién infantil
Perfil socioepidemioldgico de la poblacidn trasplantada
en el hospital Garrahan por hepatitis fulminante y su

relacion con la evolucidn postrasplante

José Maria Palacio'

RESUMEN

El objetivo de este estudio fue describir el perfil bioldgico y social del pacien-
te pedidtrico con trasplante hepético por insuficiencia hepdtica aguda (IHA) y
la evolucion postrasplante. Material y método: trabajo retrospectivo, descripti-
Vo y observacional; se revisé la base de datos de 142 pacientes trasplantados
por IHA desde 1992 a 2008. Se describieron los datos demogrdficos y socia-
les, indicaciones de trasplante, tipo de injerto utilizado, compatibilidad del grupo
ABO, evolucién postrasplante (resultados primarios), complicaciones del tras-
plante y sobrevida. Resultados: el 51% de los casos de IHA fue asociado a la
hepatitis infecciosa por virus A (HAV) y el 41% correspondié a las IHA inde-
terminadas. EI 85% de la poblacién trasplantada (120 casos) recibié un donan-
te de tipo cadavérico (DC) y la compatibilidad de grupo ABO fue del 97% Las
complicaciones mds frecuentes fueron: biliares 33 casos, infecciones bacteria-
nas 20 casos y vasculares |3 casos. El rechazo agudo estuvo presente en 72 ca-
sos mientras que el rechazo crénico se diagnosticd en 7 casos. La sobrevida de
la IHA al afio del postrasplante fue del 80% y a los 5y 10 afios fue del 77%. La
conciencia de enfermedad reflejada en el cumplimiento de las consignas médi-
co-sociales estuvo presente en un 86%. El 70% de los padres de los nifios tras-
plantados eran bioldgicos y el 52% de la poblacién provino del drea centro
(Buenos Aires, Cérdoba, Entre Rios, y Santa Fe). La cobertura estuvo a cargo
del Estado en el 45% de la muestra.

Palabras clave: trasplante hepético, insuficiencia hepatica aguda, perfil bioldgi-
co, perfil social, nifios, evolucién.

ABSTRACT

The aim of this study was to describe the social and biological profile of pe-
diatric patients who undergo liver trasplantation because of acute liver failure
(ALF) and post-trasplant outcome. Material and methods: a retrospective, des-
criptive and observational study was conducted. The database of 142 patients
who underwent liver trasplantation because of ALF betwen 1992 and 2008 was
reviewed. Demographic and social features, indication for trasplantation, type of
graft used, ABO group compatibility, post-trasplant outcome(primary results),
complications of trasplantation and survival were evaluated. Results: ALF was
associated with infectious hepatitis A (HAV) in 519% of the cases and with inde-
terminate ALF in 419%. Overall 85% of the transplanted patient (120 cases) re-
ceived a deceased donor (DD) organ and ABO group compatibility was 97%.
Most common complication were: biliary in 33 cases, bacterial infections in 20
cases, and vascular in |3 cases. Acute rejection was observed in 72 cases years
post-trasplant survival after ALF was 80%, whilw 5-and 10 years survival was
77%. Disease awareness expressed in compliance with medical and social indi-
cations was observed were there biological parents and 52% of the population
came from the central area of the country (Buenos Aires, Cordoba, Entre Rios,
y Santa Fe). 45% of the sample had public health care coverage.

Keywords: liver trasplantation, acute liver failure, biological profile, social pro-
file, children, outcome. .

Fronteras en Medicina 2015;10(4):144-149

Introduccion

En la actividad diaria de las Unidades de Cuidados

Intensivos Pedidtricos como unidades receptoras de

I. Doctor de la Universidad de Buenos Aires Area Pediatria.
Magister de la Universidad de Buenos Aires en Administracion
de los Servicios de Salud. Profesor Pro Titular de la Cétedra
Metodologia de la Investigacion de la Carrera Licenciatura en
Enfermeria de la UCA. Docente de la Escuela de Enfermeria
de la Facultad de Medicina de la UBA. Rep.Argentina.

Correspondencia: lic_josepalacio@yahoo.com.ar
El autor no declara conflictos de intereses.
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cuidados polivalentes, se ha observado un aumento
del namero de pacientes que accedieron al trasplan-
te hepdtico por insuficiencia hepdtica aguda (IHA).
Cuanto mayor es la demanda del servicio, mds im-
portante es conocer las caracteristicas y el perfil
biosocial de los pacientes. La IHA ha sido recono-
cida como entidad clinica durante mas de dos cen-
turias, pero en la poblacién pedidtrica ha ganado in-
terés solo en las tltimas décadas. Consiste en la dis-
funcidén celular hepdtica aguda y severa que sobre-
viene en un individuo previamente asintomdtico, y
que tiene elevada mortalidad (alrededor del 80%).
Actualmente, en adultos, la Sociedad Americana
de Hepatologia en sus guias la define como e/ de-
sarrollo de encefalopatia hepitica (EH) dentro de las
26 semanas del comienzo de ictericia en un pacien-
te sin historia previa de enfermedad hepdtica'?. Esta



definicidn, al igual que otras, es inadecuada para el
paciente pedidtrico, debido a que episodios tem-
pranos de encefalopatia hepdtica son dificiles de
diagnosticar y la misma puede no ser evidente has-
ta estadios terminales de la enfermedad*’. Por esto
Bhaduri y Mieli-Vergani propusieron como defini-
cién pedidtrica en 1996: una enfermedad multisis-
témica con deterioro severo de la funcidn hepdtica en
asociacidn con necrosis hepatocelular con o sin ence-
falopatia y sin enfermedad hepitica cronica reconoci-
da'. En un intento de superar la ambigtiedad aso-
ciada con la definicién de IHA en nifos, en 1999 el
Pediatric Acute Liver Failure Study Group estable-
ci6 en forma consensuada la siguiente definicién:
evidencia bioquimica de injuria hepdtica, ausencia
de historia de enfermedad hepdtica crénica conocida,
coagulopatia no corregida con la administracidn de
vitamina K, y RIN > 1,5 en pacientes con EH 0 >2 en
ausencia de ella. La decisién de realizar un trasplan-
te hepdtico en un paciente con IHA es un tema de-
safiante y debe tener en cuenta las siguientes consi-
deraciones: 1) ;Es probable la recuperacién espon-
tdnea del paciente? 2) Sino lo es, ;es factible el tras-
plante hepético? 3) ¢Han ocurrido complicaciones
irreversibles que lo contraindican? El tiempo opor-
tuno para la realizacién de un trasplante hepético
es una decisién critica para el éxito del mismo vy re-
quiere el conocimiento de factores prondsticos sen-
sibles para determinar la probabilidad de recupera-
cién espontdnea. Argentina, en materia de trasplan-
te hepético infantil (TH), ya lleva mé4s de dos déca-
das realizando esta préctica de alta complejidad en
diferentes efectores de salud, tanto a nivel publico
como privado, en toda la jurisdiccidn nacional'. La
derivacién temprana y oportuna es la clave del éxi-
to en la IHA fulminante y es un determinante ma-
yor de la sobrevida. La IHA fulminante cursa con
alta mortalidad sin TH (70-100%), tiene una evo-
lucién mayormente impredecible y frecuentemente
progresa en forma acelerada al coma profundo en
pocos dias o aun horas'?. La derivacién precoz ad-
quiere mayor relevancia en los pacientes internados
en instituciones alejadas del centro de TH y que re-
querirdn traslado aéreo. Desafortunadamente mu-
chos pacientes derivados tardiamente desarrolla-
ran muerte cerebral o fallo multiorgénico perdien-
do asi la oportunidad del TH. Por lo tanto, la de-
rivacién a un centro de TH es aconsejable en pa-
cientes con insuficiencia hepdtica aguda (coagulo-
patia) que no revierte en forma rdpida y es manda-
toria en aquellos que desarrollan cualquier grado de
encefalopatia®®. Esto permitird completar la evalua-
cién pre-TH, incluir al paciente en lista de espera
de emergencia e incluso programar un TH con do-
nante vivo si no se dispone de un érgano cadavérico
en tiempo y forma'®.

Objetivos

El objetivo de este estudio fue describir el perfil biolégi-
co y social del paciente pedidtrico con trasplante hepé-
tico por IHA, y la evolucién postrasplante.

Material y métodos
Estudio descriptivo retrospectivo y observacional.

Poblacién: estuvo constituida por todos los nifos tras-
plantados en el Hospital Garrahan por IHA durante el
periodo 1992 al 2008 (142 casos).

Criterios de inclusidn: todos los pacientes trasplanta-
dos por THA en el perfodo 1992 al 2008 en el Servicio
de Trasplante Hepético, todos ellos con registro de su
perfil biolégico y social.

Criterios de exclusién: se excluyeron los nifios tras-
y!
plantados por otras razones.

Variables bioldgicas: se indagd edad, sexo, peso, indi-
caciones de trasplante, tipo de injerto utilizado, com-
patibilidad del grupo ABO, evolucién postrasplante
(resultados primarios), complicaciones del trasplante,
como también la sobrevida actuarial.

Variables sociales: el perfil social de los nifios candida-
tos al trasplante fue estudiado por los asistentes socia-
les del hospital, mediante entrevistas en profundidad a
la familia en dos momentos: antes del trasplante y a la
fecha del trasplante. Se exploraron variables como: con-
ciencia de la enfermedad de la familia y del paciente, in-
gresos econdémicos, actividad laboral, caracteristicas del
grupo familiar, nivel de educacién de los padres, cober-
tura social y procedencia (véase el Anexo)"> .

Recoleccién de datos, fuentes e instrumentos: la re-
coleccidn de datos se realizd accediendo a los documen-
tos preexistentes mediante un registro formal estructu-
rado, en el cual se consignaron los datos obtenidos de
las siguientes fuentes secundarias: historia clinica, ficha
de trasplante y reporte social.

Instrumentos: se utilizaron los siguientes documentos:
historia clinica, ficha de trasplante y reporte social.

Anélisis de los datos: una vez recolectados y tabulados,
los datos fueron volcados a una matriz confeccionada en
un programa informdtico de estadistica (SPSS 19.0 para
Windows) con el fin de analizar la frecuencia de casos de
trasplante hepatico por IHA vy se calcularon las frecuen-
cias absolutas y porcentuales de casos. Para estudiar el
petfil biolégico y social de estos nifios también se utiliza-
ron andlisis descriptivos. El andlisis de sobrevida se reali-
z6 mediante la confeccién de una curva de Kaplan Meier.
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Tabla |I. Tipo de patologias en las IHA.

Tabla 2. Complicaciones de la serie de estudio.

Tipo de patologias N° % Tipo de complicaciones N° %
IHA post virus hepatitis A 72 51% * Quirdrgicas
IHA indeterminada 58 419% Falla primaria del injerto | I
IHA autoinmune 9 6% Sangrado intraabdominal I 8
Misceldneos 3 2% * Vasculares
Trombosis arteria hepdtica 7 5
Trombosis portal 6 4
Resultados « Biliares
Fistula biliar |7 12
El Servicio de Trasplante Hepdtico realizé durante el Estenosis biliar 16 I
periodo 1992-2008 452 TH, de los cuales el 68,5% co- | * Intestinales
rrespondié al grupo de las hepatopatias crénicas y el Perforacién intestinal H 8
31,5% fue asociado al grupo de las insuficiencias hepd- Odlusidn intestinal 2 | 4
ticas agudas (IHA). * Rechazos
En el grupo de IHA, la mediana de edad fue de 4 afios Rechazo agudo 72 | 5
Rechazo crénico 7

(DS=3,85), el peso promedio de los trasplantados fue
de 20,83 kg (DS=11,35) y el sexo estuvo representado
por la misma tendencia porcentual del 50% masculino.

Tipos de patologia en la IHA: el 51% de los casos de
IHA fue asociado a la hepatitis infecciosa por virus A
(HAV) y el 41% de los casos correspondié a las IHA
indeterminadas (Tabla 1).

A partir de la incorporacién de la vacuna de la hepatitis
A al calendario de inmunizaciones, en junio del 2005,
se logré cambiar la realidad epidemioldgica de esos
afios, ya que a partir de entonces la causa més frecuente
de la insuficiencia hepética aguda (IHA) es la hepatitis
indeterminada, aquella en la cual toda la busqueda etio-
l8gica es desconocida.

Tipo de donante en las IHA: en 120 casos (85%) reci-
bieron trasplante por donante tipo cadavérico (DC). Sélo
en 22 casos (15%) se realizé el trasplante por donante vivo
relacionado (DVR); en todos ellos se utilizé el segmento
lateral izquierdo (segmento II-I1T) del donante.

Tipo de compatibilidad entre donante y receptor: ¢l
85% de la poblacién presentd compatibilidad (isogru-
po compatible) de grupo ABO entre donante y recep-
tor. Compatibilidad no idéntica (heterogrupo compa-
tible) en un 12% y solo un 3% (heterogrupo incompati-
ble) de la poblacién en estudio presentd incompatibili-
dad del grupo ABO.

Complicaciones quirdrgicas: la falla primaria del in-
jerto se observd en un caso que presentd evolucién fa-
tal. Por otra parte, 11 casos (8%) fueron reintervenidos
por sangrado intraabdominal: en 6 oportunidades por
sangrado en napa y en las restantes por pérdidas de al-
guna de las anastomosis vasculares o de la superficie de

corte (Tabla 2).

Complicaciones vasculares: la trombosis de la arteria
hepética se presenté en 7 casos (5%) y la trombosis por-
tal en 6 casos (4%).
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¢ Infecciones

Bacterianas

Staphylococcus aureus meticilino resistente 14 10

Staphylococcus coagulasa negativo 6 4
Virales

Citomegalovirus 8 6
Hongos

Candida albicans 4 3

* Formas de presentacion de la enfermedad
linfoproliferativa asociada al trasplante

Fiebre, malestar general 4 3

Adenomegalia 2 |,4

Hipertrofia amigdalina | I

Complicaciones biliares: la fistula biliar estuvo pre-
sente en 17 casos (12%) vy la estenosis biliar en 16 pa-
cientes (11%).

Complicaciones intestinales: la mayoria de los ninos
trasplantados por IHA no tuvo complicaciones intesti-
nales. Todos aquellos que sufrieron complicaciones ne-
cesitaron cirugfas para su resolucion. La perforacién in-
testinal estuvo presente en 11 casos (8%) y la oclusiéon
intestinal se presenté en 2 casos (1,4%).

Rechazos: ¢l rechazo del trasplante es una de las com-
plicaciones més temidas. En nuestra serie 72 pacientes
(51%), presentaron uno o més episodios de rechazo agu-
do celular dentro del mes postrasplante, mientras que el
rechazo crénico se diagnosticé en 7 pacientes (5%).

Infecciones: las infecciones mds frecuentes en nuestra
serie de estudio, fueron las bacterianas en 20 casos. El
germen mds rescatado fue el Staphylococcus aurens me-
tilino resistente (SAMR) en 14 casos y el Staphylococcus
coagulasa negativo en 6 casos. Las infecciones virales
por Citomegalovirus (CMV) se presentaron en 8 casos
(6%) v las infecciones por hongos fueron observadas en
S pacientes (4%) siendo la Candida albicans 1a més fre-
cuente (4 casos). La mayorfa de los nifios trasplantados
no presentd complicaciones infectoldgicas.
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Figura |: Andlisis de sobrevida de la HIA (Kaplan- Meier).

Enfermedad linfoproliferativa: se identificaron solo 7
casos (5%) de enfermedad linfoproliferativa y sus for-
mas de presentacién fueron polisintomdticas y mayor-
mente inespecificas. La presentacion clinica fue: fiebre
y malestar general de méds de 3 dfas de evolucién (4),
adenomegalia (2), hipertrofia amigdalina (1).

Andlisis de sobrevida en la IHA (método Kaplan
Meier): la sobrevida de los nifios trasplantados con
THA en nuestra serie fue: al afio del 80%, y del 77% a
los 5y 10 anos (Figura 1).

Procedencia: el 52% de la serie en estudio provino
del 4rea centro del pais (Buenos Aires, Cérdoba, Entre
Rios y Santa Fe), siguiéndole el Noroeste Argentino
NOA (Catamarca, Jujuy, Salta, Santiago del Estero,

Tucumdn) con un 12%.

Tipo de cobertura: el 45% de los pacientes estuvo to-
tal o parcialmente a cargo del Estado, el resto presentd
cobertura total o parcial de su obra social.

Indicadores sociales positivos: los indicadores so-
ciales positivos fueron analizados bajo dos estudios
consecutivos. Delfino y cols.” entre 1992 y 1995; y
Chernomoretz y cols.'® entre 1996y 2006 (Tabla 3).
Las variables sociales positivas en el periodo 1992-
2006 en promedio son las siguientes: la conciencia
de la enfermedad reflejada en el cumplimiento de las
consignas médico-sociales se registré en el 86,25%
de la poblacién trasplantada. El 54,4% present6 in-
gresos econdmicos que cubrian sus necesidades bé-
sicas. El 73,3% de los padres de los nifios trasplan-
tados eran bioldgicos. El 71.1% presenté instruccion
primaria y/o secundaria incompletay el 63% de la po-
blacién trasplantada presentd cobertura parcial de la
obra social.

Discusion
La IHA es un sindrome clinico poco frecuente pero

también constituye una emergencia médica. La alta fre-
cuencia de esta etiologfa fue debida al significativo peso

Tabla 3. Indicadores sociales positivos.

Delfinoy | Chernomoretz
Indicadores sociales positivos cols. y cols.

1992-1995 1996-2006
Conciencia de la enfermedad 89,2% 83,3%
Ingresos econdmicos 58,5% 50.3%
Caracterizacion del grupo familiar 78,2% 68,4%
Educacién 79,9% 62,3%
Cobertura social 84% 43,3%

que tuvo la insuficiencia hepdtica aguda por virus A en
el periodo estudiado. E1 51% (72 casos) de nuestra serie
se asocid al virus de la hepatitis A, a diferencia de la dis-
tribucidn de las causas de trasplante en otras partes del
mundo, donde la IHA representa solo el 11%'%. Luego
de la utilizacién de la vacunacién universal contra este
virus se observé una tendencia a la disminucién de esta
patologia', con lo que se comprueba el impacto de esta
medida sanitaria en nuestro pais. La serie global presen-
t6 una sobrevida actuarial al afio del 80%, porcentajes
similares al de otras series comunicadas®®?!. Varias pu-
blicaciones destacan el impacto favorable sobre la so-
brevida de la rdpida derivacion de los pacientes a cen-
tros que tengan la capacidad de implementar las medi-
das de evaluacién y trasplante en forma adecuada®?.
El perfil bioldgico de la poblacion infantil con IHA que
requird un trasplante hepdtico en nuestra serie de estu-
dio fue sin lugar a dudas durante mas de 20 afios aquel
causado por la infeccién del virus de la hepatitis A, pero
la incorporacién de la vacuna de la hepatitis A en el ca-
lendario nacional de inmunizaciones, en junio del 2005,
logr6 cambiar la realidad epidemiolégica en nuestro me-
dio, ya que la causa més frecuente de la IHA ha sido du-
rante los tltimos afos la hepatitis indeterminada, aquella
en la cual toda la busqueda etioldgica es negativa.

El perfil social de los nifos trasplantados con THA
presentd mediano riesgo social a lo largo del tiempo
(1992-2006).

La sobrevida de los nifios con IHA es muy buena. El tras-
plante hepdatico resuelve un problema, pero crea otros,
una nueva enfermedad crénica en el nifio que requiere
la atencién de un equipo especializado y comprometido
con el seguimiento a largo plazo para lograr la adheren-
cia al tratamiento. Recomendamos fuertemente la nece-
sidad de comunicacidn entre los profesionales del lugar
de origen del paciente y el centro de trasplante hepéti-
co, contando con apoyo interinstitucional. La derivacion
precoz alos centros de trasplante podria ayudar a rescatar
pacientes a los que se les contraindica el procedimiento
por evolucién irreversible de la enfermedad.

En relacién a la calidad de vida de estos pacientes, exis-
ten varias publicaciones internacionales que analizan
este tema?*?. Una revision critica realizada por Taylor y
cols. en publicaciones en edad pedidtrica concluye que
la calidad de vida de los pacientes sometidos a un tras-
plante de higado es menor que en la poblacién general,
pero superior a la de otras patologias crénicas®.
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Mantener al paciente en condiciones de ser llevado a
una gran cirugia requiere de un delicado manejo en las
unidades intensivas pedidtricas y de un programa qui-
rurgico de trasplante que agote los recursos estratégi-
cos que contrarrestan la escasez de drganos cadavéricos
procurados en nuestro pais.

Conclusion

Con la incorporacién de esta excepcional herramienta
terapéutica —el trasplante— ha cambiado la historia na-
tural de la enfermedad en forma extraordinaria.

A estos resultados han contribuido las técnicas quirtr-
gicas de reduccién del injerto mediante las cuales se ha
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podido suplir la escasez de donantes pedidtricos y dar
respuesta a la lista de espera existente, la mejora conti-
nua de las pautas de inmunosupresién y los susesivos
avances tecnoldgicos que posibilitan el control y el tra-
tamiento de diferentes complicaciones postrasplante.
El esfuerzo por alcanzar los estdndares internacionales
debe ser la meta de trabajo del equipo multidisciplina-
rio que participa en el cuidado de este grupo de pacien-
tes de alta complejidad clinica y quirdrgica.
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Anexo

Escala FLOF (Family Level of Functioning Scale) de
la Philadelphia Child Guidance Clinic. A method for
evaluating the social functioning of families under
lreatment.

Las variables sociales del presente estudio se determina-
ron mediante una escala de niveles de funcionamiento
que va desde:

MD: muy disfuncional o muy desfavorable.
D: disfuncional o desfavorable

F: funcional o Favorable

MB: muy bueno

1. Conciencia de la enfermedad: (en relacion al grupo
familiar como al paciente). Muy disfuncional: nula o de-
ficiente comprensién de la patologia, nula o deficiente
aceptacion del tratamiento y del diagndstico, incumpli-
miento de las consignas médico-sociales. Disfuncional:
verbalizacién de comprension de la patologia, con
cumplimiento deficiente de las consignas médico-so-
ciales, negacion al trasplante hepatico. Funcional: cam-
plimiento parcial de las consignas médicos sociales, con
connotacién positiva, pautas de reorganizacién fami-
liar y busqueda de alternativas. Muy juncional: siente,
piensa y obra con plena conciencia de la enfermedad,
cumplimiento estricto de las consignas médico-socia-
les, reorganizacién familiar favorable.

2. Caracterizacion del grupo familiar: Muy disfuncio-
nal: ningun padre bioldgico, inexistencia de una per-
sona legalmente a cargo. Disfuncional: incompleto en
su estructura pero con personas a cargo legalmente.
Funcional: ambos padres y familia numerosa o un pa-
dre bioldgico. Muy funcional: ambos padres bioldgicos,
familia tipo.

3. Nivel de educacién: Muy disfuncional: analfabetos
ambos padres o persona a cargo, pacientes y hermanos
sin escolaridad. Disfuncional: analfabeto o primaria in-
completa. Funcional: primaria o secundaria incomple-
ta. Muy funcional: terciario o universitario (alguno de
los padres o personas a cargo).

4. Ingresos econémicos: Muy disfuncional: carencia de
ingresos econdmicos, no se cubren las necesidades bési-
cas (alimentacién). Disfuncional: ingresos econdmicos
que cubren las necesidades minimas (economia de la
subsistencia). Funcional: ingresos econdémicos superio-
res que cubren las necesidades minimas (alimentacién,
escolaridad). Muy funcional: ingresos econdmicos supe-
riores que cubren necesidades (alimentacién, cobertu-
ra, educacion, vivienda, salud y recreacién).

5. Cobertura social: Muy disfuncional: sin obra so-
cial. Disfuncional: con obra social y cobertura del 50%.
Funcional: con obra social y cobertura del 80%. Muy
funcional: con obra social y cobertura del 100%.
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ARTICULO ORIGINAL

Utilizacion del Sistema Bethesda para punciones
tiroideas: experiencia en el Hospital Britanico

Gustavo Roccatagliata', Natalia Elias', Marcela Morén'; Sandra Pefia', Marina Curria', Alejandro lotti?

RESUMEN

Antecedentes. El carcinoma de tiroides es la patologia maligna endocrina mas
frecuente. La puncidn con aspiracion con aguja fina (PAAF) tiroidea ha demos-
trado ser un método costo-efectivo y eficaz para categorizar nédulos tiroi-
deos. Ante la necesidad de estandarizacién de los informes de PAAF, surge el
Sistema Bethesda.

Métodos. Se revisaron restrospectivamente historias clinicas de pacientes que
realizaron PAAF y cuyo informe Bethesda fue IV,V o VI.

Resultados. Se analizaron 229 pacientes, varones 63 (27,5%) y mujeres |66
(72,5%). Media edad 52,1+ 14,5 afos. Bethesda IV 144 (63%), Bethesda V 33
(14%) y Bethesda VI 52 (23%). De los 229 pacientes analizados, 14 no fueron
sometidos a cirugia por decisién propia y 43 fueron intervenidos en otra ins-
titucién, quedando en seguimiento |72 pacientes. La frecuencia de malignidad
segln Bethesda en los pacientes operados fue: |8% para Bethesda IV, 77% para
BethesdaV y 100% para Bethesda VI.

Conclusiones. La clasificacion de PAAF en categorias de acuerdo al Sistema
Bethesda nos permitié informes claros, concisos y comparables con series
mundiales.

Palabras clave: cincer tiroideo, nddulo tiroideo, PAAF, Bethesda. .

ABSTRACT

Introduction. Thyroid cancer is the most frequent endocrine neoplasia. Fine-
needle aspiration (FNA) is a safe, useful, and cost-effective procedure to recog-
nize nodules. To standardize the diagnostic terminology for the FNA's repor-
ting of thyroid cytopathology surge The Bethesda System for Reporting Thyroid
Cytopathology.

Methods. Medical records from patients whose FNA results were categorized
IV,V orVI by Bethesda System were retrospectively reviewed.

Results. 229 patients, 63 males (27, 5%) and 66 females (72, 5%), were analy-
zed. Mean age was 52,1 £ 14,5 years. 144 (63%) were Bethesda IV, 33 Bethesda
V (14%) and 52 Bethesda VI (23%). Of 229 patients, 14 were not underwent
surgery for their own decision and 43 surgical resection were performed in
other hospital. 172 patients had follow-up histology. The rates for histologi-
cal confirmed malignancy in categories IV,V and VI were 8%, 77% and 100%
respectively.

Conclusions. The Bethesda classification system for reporting thyroid FNAs has
proven to be, in our population, an effective and robust thyroid FNA classifica-
tion scheme to guide the clinical management of patients with thyroid nodules.

Keywords: thyroid cancer; thyroid nodules, fine-needle aspiration, Bethesda
system..
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Introduccion

El cdncer de tiroides es la patologia maligna endocrina
més frecuente y representa aproximadamente el 1% de
todos los carcinomas humanos'. Segin la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), los tumores tiroideos se
clasifican en: diferenciados de origen folicular, extra-
folicular e indiferenciado de origen folicular. Los sub-
tipos histoldgicos mds frecuentes son: dentro del sub-
grupo de diferenciados de origen folicular, el carcino-
ma papilar (CP); dentro del subgrupo de origen extra-
folicular, el carcinoma medular (CM) y dentro del sub-
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grupo indiferenciado de origen folicular, el carcinoma
anapldsico (CA). Cada uno de ellos posee un patrén
epidemioldgico diferente y representa una entidad bio-
légica distinta®.

El 80% de los tumores malignos tiroideos son los car-
cinomas papilares, con una incidencia de 7,7 cada
100.000 habitantes en Estados Unidos**. Los trata-
mientos actuales para estos tumores brindan una exce-
lente repuesta.

La puncidn aspiracién con aguja fina (PAAF) de glén-
dula tiroidea ha demostrado ser un importante y am-
pliamente aceptado, costo-efectivo, simple, seguro y
eficaz método para categorizar nddulos tiroideos®.

El 5% de los nédulos clinicamente identificables son
malignos®. Entre el 10-15% de los nédulos incidentales
ecogrificos tienen riesgo de malignidad®.

El uso de la PAAF permite clasificar el 70-80% de las le-
siones, ofrece un valor predictivo negativo para el diag-
néstico de benignidad del 92%, y un valor predictivo
positivo para el diagndstico de malignidad del 100%°.
Sin embargo, entre un 20-30% de los nédulos no pue-
den ser clasificados como benignos o malignos. Hasta
el 2007 eran informados como “indeterminados’, “ati-
picos” 0 “no se puede descartar malignidad™”.



Tabla |. Recomendaciones de puncion-biopsia (PAAF) para los nédulos tiroideos (American Thyroid Association 2009).

Datos sonograficos y clinicos del nédulo Tamarnio para la PAAF Recomendacién Clase
Historia de alto riesgo

Con datos USTAR sospechosos!" > 0,5 cm Rec. A @

Sin datos USTAR sospechosos >0,5cm Rec.|®
Linfadenopatias cervicales Cualquier tamafio Rec. A
Microcalcificaciones en el nddulo > 1,0cm Rec.B ©
Nddulo sélido e hipoecoico > 1,0.cm Rec. B
Nédulo sélido e iso o hiperecoico > 1,0-1,5 cm Rec.C®
Nddulo mixto quistico-sélido

Con datos USTAR sospechosos > 15-20cm Rec. B

Sin datos USTAR sospechosos >2,0cm Rec. C
Nddulo espongiforme >20cm Rec.C
Nddulo quistico puro AAF no indicada Rec.D ©

(' Datos USTAR sospechosos: marcada hipoecogenicidad, contenido sdlido o mixto, ausencia de halo, bordes mal definidos, presencia de microcalcificaciones y vasculari-

zacién central. ¥ Recomendacién de clase A: se basa en mdltiples y consistentes evidencias obtenidas en estudios clinicos bien controlados. © Recomendacion de clase B:
se basa en evidencia débil acerca de la posibilidad de obtener resultados beneficiosos importantes, pero suficiente para establecer una recomendacién razonable. ® Re-
comendacién de clase C: recomendacién a favor basada dnicamente en la opinién de los expertos. © Recomendacién de clase D: recomendacién en contra basada dni-

camente en la opinién de los expertos.

(9 Recomendacion de clase I: debido a la evidencia insuficiente no se pueden predecir los resultados. Son MAS PROBABLEMENTE MALIGNOS los nédulos que muestran
marcada hipoecogenicidad, contenido sélido o mixto, ausencia de halo, bordes mal definidos, presencia de micro-calcificaciones y vascularizacion central. En ausencia de
estos datos ultrasonogrdficos, los nédulos < | cm. no se consideran de riesgo y no deben ser biopsiados a menos que haya linfadenopatias, historia de irradiacién cervi-

cal o antecedentes familiares de cdncer tiroideo.

Contrariamente, son MAS PROBABLEMENTE BENIGNOS los nédulos quisticos puros (quistes coloideos) y los nédulos espongiformes compuestos de mdiltiples micro-
quistes en mds del 50% de su volumen. Los quistes coloideos no requieren mds evaluacién).

Tabla 2. Sistema Bethesda de informe citopatolégico: categorias de recomendacién diagnéstica'.

Categoria diagnostica | Descripcion Riesgo de malignidad% Conducta

| Insatisfactorios o no diagnosticados (quiste, muestra Repetir PAAF bajo control
acelular; otros). ecogrdfico
Benigno (nédulo folicular benigno: nédulo adenoma-

Il toide, nddulo coloide, etc, tiroiditis linfocitaria, Tiroi- 0-3 Seguimiento clinico
ditis granulomatosa.

Il Atip.\'a Qe signiﬂcado inqeterminado, lesion folicular 5|5 Repetir PAAF
de significado indeterminado.

IV Neoplasia folicular; sospecha de neoplasia folicular: 1530 Lobaciemie auirie
Células de Hurthle.

v Sospecha de malignidad (sospecha de carcinoma pa- 60-75 Tiroidectomia casi total o
pilar, medular, metastdsico, linfoma). lobectomia
Maligno (carcinoma papilar, pobremente diferencia-

Vi do, medular; anapldsico, de células escamosas, con 97-99 Tiroidectomfa casi total
rasgos mixtos, metastasis).

Tabla 3. Descripcion de la muestra de pacientes que realizaron
PAAF y el informe Bethesda fue IV,V o VI (n=229).

Variables Medidas descriptivas
Edad a momento de la PAAF (afos)* 52,1145
Sexo

Varones 63 (27,5%)

Mujeres 166 (72,5%)
Bethesda:

vV 144 (63%)

\ 33 (14%)

Vi 52 (23%)

* Media £ desvio estdndar.

Con el fin de unificar criterios, el Instituto Nacional
de Céancer de EE.UU. promovié una conferencia
cuya conclusién fue la formulacién del “Sistema
Bethesda de Informe Citopatoldgico Tiroideo” &
Dicho Sistema en citologia tiroidea surge como ne-
cesidad de estandarizacion de los informes de pun-
ciones aspiracidn de tiroides y sus principales apor-
tes fueron estandarizar criterios morfolédgicos, unifi-

car criterios diagndsticos, la terminologia del infor-

me y la indicacidn terapéutica. Una de las principales
novedades es la introduccién de riesgo de maligni-
dad asociado a cada categoria, con propuestas y reco-
mendaciones de manejo clinico o quirtrgico. Desde
su creacién en octubre de 2007, numerosos lugares
de todo el mundo han adoptado este sistema’. Por lo
tanto, es de sumo valor para la comunidad cientifica
contar con las primeras observaciones en Bethesda
de los diferentes Centros de derivacién de PAAF.
Nuestros objetivos fueron evaluar la utilizacién del
Sistema Bethesda en pacientes con categorfas IV, Vy VI
a quienes se les realizéd PAAF guiada por ecografia para
el diagnéstico de nddulo tiroideo y posteriormente fue-
ron sometidos a cirugfa desde enero 2011 a diciembre
2013 en el Hospital Britdnico de Buenos Aires.

Materiales y métodos

En el Hospital Britanico el Sistema Bethesda fue imple-
mentado desde el ano 2011. Los miembros del Servicio
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Tabla 4. Descripcion de tipos de cirugia y resultados histologicos en |72 pacientes operados.

Bethesda IV (n=103) BethesdaV (n=26) Bethesda VI (n=43)
Tipo de cirugia
Tiroidectomia total 57 (55,34%) 24 (92,31%) 43 (100%)
Lobectomia 46 (44,66%) 2 (7,69%) 0
Histologfa benigna 84 (81,55%) 6 (23,08%) 0
Adenoma folicular 45 3 -
Bocio multinodular 22 | -
Bocio coloide | - -
Tiroiditis 2 - -
Ndédulo adenomatoide 4 -
Bocio adenomatoso 2 - -
Adenoma de células de Hurthle 6 -
Adenoma de paratiroides \ - -
“Benigno” I - -
Histologfa maligna 19 (18,45%) 20 (76,92%) 43 (100%)
Carcinoma papilar 12 18 43
Carcinoma folicular 4 | 0
Carcinoma de células de Hurthle 2 0 0
Carcinoma medular | | 0

Tabla 5. Frecuencia de malignidad segtn clasificacion Bethesda en
pacientes operados (n=172).

Nidmero | Nimero de diagndsticos histo- %

operados patoldgicos de malignidad®* | (IC95%)
Bethesda IV | 103 19 (|”f;6)
BethesdaV 26 20 (529 D
Bethesda VI 43 43 (953%0)

de Patologfa se capacitaron en cursos especificos en el
pais y el exterior, algunos dictados por los autores y
promotores de la nueva clasificacién. El Servicio de
Patologia adopté el Sistema Bethesda en tiroides luego
de un andlisis en el cual se evalué la facilidad de su utili-
zacion, su aplicabilidad a la poblacién de pacientes del
Hospital y la aceptacién del Servicio de Endocrinologta.
En el afio 2012 el Servicio de Patologia particip6 en el
Consenso Nacional “Analizando el Bethesda” y contri-
buy6 a sus conclusiones, las cuales fueron presentadas
en el Congreso Argentino de Citologia 2012.

En el Servicio de Endocrinologfa, los pacientes que re-
unen criterios de indicacidn para PAAF segin reco-
mendaciones de la American Thyroid Association (ATA)
(Tabla 1) otorgan el consentimiento informado y fir-
man el documento correspondiente.

Si bien la PAAF constituye el ¢je del diagndstico, se-
gun la ATA, no se recomienda para nédulos meno-
res de 1 cm de didmetro, salvo que existan factores de
riesgo agravantes, como son ciertas caracteristicas eco-
gréficas* més ciertos antecedentes personales (“histo-
ria de alto riesgo”) como (a) exposicidn a radiacidon
sobre el cuello en la infancia o en la adolescencia, (b)
hemitiroidectomia previa por céncer tiroideo y (c)
antecedentes familiares de cdncer papilar de tiroides.
Existen evidencias que sugieren que los nédulos ti-
roideos no palpables pero de igual tamafio tienen el
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mismo riesgo de malignidad que aquellos que se pal-
pan'’. Es por ello que en el Hospital Britdnico se indi-
ca PAAF siempre bajo control ecografico.

Una vez realizada la puncién y evaluada por el médi-
co anatomopatdlogo presente, las muestras son envia-
das para su estudio correspondiente (Tabla 2).

Se realizaron 2078 PAAF en el Servicio de
Endocrinologia del Hospital Britdnico en el periodo
enero 2011 a diciembre 2013. No obstante, para el pre-
sente estudio se incluyeron en forma consecutiva los pa-
cientes a quienes durante dicho periodo se les realizé
PAAF cuyo informe citoldgico fue categoria Bethesda
IV, V o VIy por lo tanto tenian indicacidn quirdrgica.
El proyecto fue aprobado por el Comité de Revisidn
Institucional del Hospital. Se siguieron recomendacio-
nes éticas nacionales e internacionales, especialmente
respecto a confidencialidad de los datos.

Se revisaron las historias clinicas para recolectar los si-
guientes datos: edad al momento de la puncién, sexo,
resultado PAAF por informe citoldgico. Del parte qui-
rargico se registro tipo, fecha de cirugia y se consignd la
histopatologfa de la pieza quirtrgica.

Los resultados se informan como media + desvio estindar
(DE)para variables numéricas y porcentajes para las cate-
goricas. Se calcularon intervalos de confianza del 95%.

Resultados

Se analizaron 229 pacientes que realizaron PAAF en
el Hospital Britdnico y el informe Bethesda fue IV,
V o VI En la Tabla 3 se pueden observar los resul-
tados: Varones 63 (27,5%) y mujeres 166 (72,5%).
Media edad 52,1+14,5 anos. Bethesda IV 144 (63%),
Bethesda V 33 (14%) y Bethesda VI 52 (23%). De los
229 pacientes analizados, 14 no fueron sometidos a ci-
rugfa por negativa del paciente y 43 fueron interveni-
dos en otra institucién.



En la Tabla 4 se observa la descripcidn de tipos de ciru-
gia y resultados histoldgicos en 172 pacientes operados.
En la Tabla 5 se describe la frecuencia de malignidad
segtin clasificacion Bethesda en pacientes operados, que
fue para Bethesda IV del 18%, V del 77%, VI del 100%.

Discusion

La PAAF tiene un rol esencial en los pacientes eutiroi-
deos con nédulos tiroideos, ya que reduce la tasa inne-
cesaria de cirugfa en los pacientes con nédulos benig-
nosy, ademds, categoriza apropiadamente a quienes tie-
nen indicacién quirtrgica'.

El Sistema Bethesda en citopatologia tiroidea surge
como una necesidad de estandarizacién de los informes
de punciones aspiracion de tiroides. Previamente exis-
tian numerosos sistemas y formatos que no eran repro-
ducibles entre diferentes centros académicos, con una
gran variabilidad interobservador. Una de las principa-
les novedades del Sistema Bethesda es la introduccién
de riesgos de malignidad asociados a cada una de las ca-
tegorias, con propuestas y recomendaciones de manejo
clinico o quirtrgico™.

El propdsito del Sistema Bethesda para el informe cito-
patolégico tiroideo de la categoria IV es identificar un
nédulo que podria llegar a ser CF. La PAAF es diagnds-
tico para la mayoria de las condiciones tiroideas (CP, ti-
roiditis linfocitaria), pero con respecto al CF es consi-
derada como #est de rastreo. EI CF tiene rasgos citomor-
foldgicos que lo distingue de los nddulos foliculares be-
nignos, pero, como estos rasgos no permiten distinguir-
lo de un adenoma folicular (AF), son informados como
neoplasia folicular o sospechosos de neoplasia folicular,
lo cual conduce al diagnéstico definitivo mediante la
cirugfa. La mayorfa de Bethesda IV son adenomas foli-
culares o néddulos adenomatoides de bocios multinodu-
lares, méds comunes que los CF; de los que tienen diag-
néstico de malignidad algunos son CF, pero una signi-
ficativa proporcion pertenecen a la variante folicular de
CP. Alrededor de un 15-30 % de los casos Bethesda IV
son malignos'. En nuestros resultados Bethesda IV, se
observé de los pacientes operados: 45 adenomas folicu-
lares, 22 bocios multinodulares, 4 carcinomas folicula-
res y 3 carcinomas papilares variante folicular; por lo
tanto observamos similares resultados para esta catego-
rfa con respecto a la literatura internacional.

La categoria Bethesda V es clasificada como sospecha
de malignidad, y calificada como sospechosa para CP.
Los nédulos llamados sospechosos para CP son ope-

rados. La mayoria, entre un 60-75% son CP y el resto
usualmente AF'. En nuestros resultados Bethesda V
observamos en los pacientes operados: 3 AF, 4 CPy 1
CE

En nuestro estudio observamos que en los grupos IV y
V se detectaron 2 carcinomas medulares, 4 foliculares y
2 a células de Hurthle, siendo éstas las estirpes celulares
de mayor agresividad. De alli resaltamos la importancia
del cumplimiento de la conducta terapéutica indicada
en Bethesda, para estas categorfas.

La categoria Bethesda VI es utilizada cuando los ras-
gos citomorfoldgicos son conclusivos para malignidad.
Aproximadamente el 3 al 7% de las punciones tienen
rasgos de malignidad y la mayoria son CP. El valor pre-
dictivo positivo de la misma es del 97-99%'. En nues-
tros resultados Bethesda VI, observamos que los 43 pa-
cientes operados presentaron un 100 % cdncer papilar,
no encontrando ningun resultado de otro tipo de tu-
mor o benignidad.

Brunds y Gonzélez Garcfa del grupo de trabajo del Centro
de Tiroides Dr. José Luis Novelli, comunicaron su forma
de sistematizacion y clarificacién del informe citolégico,
a fin de garantizar una adecuada comunicacioén entre los
miembros del equipo médico que afrontan la probleméti-
ca de la patologia no dular de la glindula tiroides'.

Un metandlisis realizado por Bongiovanni et al., pu-
blicado en el 2012 para evaluar la validez del Sistema
Bethesda concluyé que dicha categorizacién, ha demos-
trado ser eficaz para guiar el manejo clinico de los pa-
cientes con nddulos tiroideos. Los resultados de este
metandlisis mostraron una tendencia creciente a adop-
tar el sistema en todo el mundo con el fin de proporcio-
nar en las Instituciones de Salud informes de citopato-
logia que sean claros, comprensibles y reproducibles®.
Un trabajo publicado en el 2013, realizado en Grecia,
que evalué 7795 PAAF de las cuales 550 tuvieron in-
dicacién de cirugia basado en el Sistema Bethesda, pre-
sent6 conclusiones semejantes'.

Los resultados encontrados en nuestro estudio son con-
gruentes con la mayorfa de las series incluidas en el me-
taanalisis mencionado. En dicho estudio los riesgos de
malignidad para las categorfas IV, V'y VI fueron respec-
tivamente 26%, 75,2 % y 98,6 % comparados con nues-
tros hallazgos de 18%, 77% y 100%, respectivamente.
La clasificacion de punciones tiroideas en categorias de
acuerdo al Sistema Bethesda nos permitié informes cla-
ros, concisos y comparables con series nacionales ¢ in-
ternacionales. Constituye un aporte a la bibliografia na-
cional que serd continuado en ¢l tiempo.
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ARTICULO DE REVISION

Lupus neuropsiquiatrico: actualizacién

Maria Agustina D’Amico

RESUMEN

El lupus neuropsiquidtrico presenta un amplio espectro de manifestaciones cli-
nicas, cuyo abordaje debe ser multidisciplinario dada la complejidad de meca-
nismos intervinientes. La prevalencia varfa segin los estudios entre 12y 95%,
pudiéndose presentar incluso en ausencia de otras manifestaciones de activi-
dad de la enfermedad. En el 50-60% de los casos ocurren al diagndstico de la
enfermedad o dentro del primer afio ocasionando un mayor grado de mor-
bimortalidad, sobre todo cuando se presenta a edades mds tempranas. Los
eventos neuropsiquidtricos (NP) reportados en distintos estudios indican que
la cefalea, trastornos del dnimo, convulsiones, disfuncién cognitiva, ansiedad, en-
fermedad cerebrovascular, estado confusional agudo, polineuropatfa y mono-
neuropatia son los mds frecuentes, y que los 10 sindromes NP restantes tie-
nen una prevalencia <2%. Se han identificado diversos factores de riesgo es-
pecificos y no especificos del LES para el desarrollo de manifestaciones NP, La
comprensién de los mecanismos fisiopatogénicos intervinientes es importan-
te para el abordaje terapéutico. Una serie de autoanticuerpos ha sido asociada
con distintas manifestaciones clinicas, si bien en la préctica no suelen utilizarse.
Los anticuerpos antifosfolipidos han sido asociados con diversas manifestacio-
nes como accidente cerebrovascular/isquémico transitorio, convulsiones, mie-
litis transversa, corea, trombosis venosa del SNC, migrafia y déficit cognitivos
severos. La identificacién de estos implica la indicacién de terapia antiagregan-
te/anticoagulante segun el caso. El desarrollo de una nomenclatura estandariza-
da ha hecho posible el reconocimiento y estudio de los diferentes sindromes
NP sin embargo no hay estudios a gran escala para el tratamiento del NPSLE
y este continda siendo basado en la experiencia clinica y opinién de expertos.

Palabras clave: lupus, sistema nervioso central, anticuerpos antifosfolfpidos..

ABSTRACT

Neuropsychiatric lupus presents a broad spectrum of clinical manifestations
which approach must be multidisciplinary, given the complexity of mecha-
nisms involved. The prevalence varies between |2 to 95% according diffe-
rent studies, and can be present even in the absence of other manifes-
tations of disease activity. In 50-60% of cases occur when the disease is
diagnosed or within the first year, causing a greater degree of morbidity
and mortality especially when they occur at younger ages. Neuropsychiatric
events reported in different studies indicate that headaches, mood disor-
ders, seizures, cognitive dysfunction, anxiety, cerebrovascular disease, acute
confusional state, polyneuropathy, and mononeuropathy are the most com-
mon and the 10 remaining NP syndromes have a prevalence <2%. There
have been identified various risk factors specific and non-specific leading to
development of SLE NP manifestations. Understanding the pathophysiolo-
gic mechanisms involved is important to the therapeutic approach. A num-
ber of autoantibodies have been associated with distinct clinical manifes-
tations, although in practice they are rarely used. Antiphospholipid antibo-
dies have been associated with various events such as stroke/TIA, seizures,
transverse myelitis, chorea, the CNS venous thrombosis, migraine and se-
vere cognitive deficits. The identification of these AB involves the indication
of antiplatelet / anticoagulant therapy as appropriate. The development of
a standardized nomenclature has made possible the recognition and study
of different syndromes NP, but no large-scale studies for the treatment of
NPSLE were done, and this treatment continues to be based on clinical ex-
perience and expert opinion.

Keywords: lupus, central nervous system, antiphospholipid antibodies..
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El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enferme-
dad autoinmune crénica con una amplia variedad de
manifestaciones clinicas y sobreexpresién de autoanti-
cuerpos. El compromiso del sistema nervioso es halla-
do con frecuencia en los pacientes con lupus y se asocia
con alta morbimortalidad’.

La prevalencia estimada es del 56%, aunque se encuen-
tran diferentes cifras reportadas que varfan entre el 12 y
el 95%?2 El amplio rango en la frecuencia de manifesta-
ciones neuropsiquidtricas (NP) puede explicarse debi-
do ala interaccién de diversos factores como la heteroge-
neidad de los mecanismos fisiopatoldgicos intervinien-
tes, las fluctuaciones de las manifestaciones NP en el cur-
so de la enfermedad, la inclusion de subtipos de enferme-
dades NP de significado clinico incierto en algunos estu-
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dios y las manifestaciones NP que pueden estar presen-
tes no atribuidas a la enfermedad®. Hasta un 50-60% de
los eventos NP aparecen al comienzo de la enfermedad o
dentro del primer afio del diagnéstico*. Puede ocurrir in-
cluso en ausencia de otras manifestaciones clinicas o se-
rolégicas de actividad de la enfermedad®.

La ausencia de un gold standard para el diagnésti-
co vy la terminologia ambigua han obstaculizado el es-
tudio del lupus NP°. El desarrollo de una nomencla-
tura estandarizada para los sindromes NP en el LES
(NPSLE) fue propuesto por el Colegio Americano de
Reumatologia (ACR) en un comité multidisciplinario
en el afio 1999, en donde se definieron 19 sindromes
y recomendaciones para su estudio, posteriormente ac-
tualizadas por el comité EULAR (Liga Europa Contra
el Reumatismo)>*,

El abordaje de estos cuadros es complejo debido a la
interaccién de los mecanismos intervinientes. Si bien
se han descripto factores de riesgo para el desarrollo
de NPSLE, a menudo resulta dificultoso el reconoci-
miento de eventos atribuidos y no atribuidos al LES*.
Algunos estudios reportan una evolucidén mas favorable
para los eventos NP atribuidos al LES comparados con
los no atribuidos al LES®”. Estos hallazgos y la docu-
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mentacion de que dichos eventos pueden aparecer tem-
pranamente en el curso de la enfermedad ofrecen una
ventana de oportunidad terapéutica similar a la de otras
enfermedades reumadticas.

El objetivo de esta presentacién es describir las di-
ferentes manifestaciones neuroldgicas asociadas al
LES, los mecanismos fisiopatogénicos y estrategias de
tratamiento.

Clasificacion de las manifestaciones
del NPSLE

El desarrollo de una nomenclatura estandarizada para los
sindromes NP en el LES fue propuesto por el Colegio
Americano de Reumatologfa (ACR) en un comité mul-
tidisciplinario en el afio 1999, en donde se definieron 19
sindromes (Tabla 1) y recomendaciones para su estudio®.
Los eventos NP reportados en distintos estudios indi-
can que la cefalea, trastornos del 4nimo, convulsiones,
disfuncién cognitiva, ansiedad, enfermedad cerebro-
vascular, estado confusional agudo, polineuropatia y
mononeuropatia son los més frecuentes y los 10 sindro-
mes NP restantes tienen una prevalencia <2%*%°.
Estudios con numerosos pacientes con lupus de recien-
te comienzo han mostrado que hasta un 40% de los pa-
cientes presentan al menos un evento NP al afio y me-
dio del diagndstico y hasta un 17% 2 o mds eventos. La
atribucién de eventos debidos al LES fue de 17 230% y
se reportaron convulsiones, desérdenes del humor, ac-
cidente cerebrovascular (ACV) y sindrome confusio-
nal agudo. En el compromiso focal la evolucién favo-
rable fue mds frecuente que en el compromiso difuso
(52% vs 38%), mientras que no se encontrd diferencia
entre los eventos centrales vs los periféricos’. Ainiala y
col, compararon la prevalencia de sintomas neuropsi-
quiatricos segun las definiciones de casos ACR en pa-
cientes lupicos y controles sanos encontrando una fre-
cuencia elevada de “eventos NP menores” en la pobla-
cién control, que incluyen cefalea, ansiedad, depresion
menor y déficit cognitivo leve(déficit en menos de 3 de
los 8 dominios cognitivos) y polineuropatia que no ten-
ga confirmacién por EMG, ya que sintomas neuropé-
ticos vagos ¢ inespecificos pueden estar presentes hasta
enun 10% de la poblacién sana®.

Definicion de los principales
sindromes NPSLE

Enfermedad cerebrovascular

Con una frecuencia de 5-10% y distintos tipos, a saber:
accidente cerebrovascular o accidente isquémico transi-
torio (AIT) 80%, enfermedad multifocal (7-12%), he-
morragia intracerebral (3-5%), trombosis venosa (2%).
El compromiso vasculitico del SNC es raro. El 50-60%
de los casos ocurre dentro de los 2-4 afios del diagndstico
en presencia de altos niveles de actividad/dano. Existe un
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incremento del riesgo de ACV de 7,9 en individuos <45
afios no explicados totalmente por la presencia de facto-
res de riesgo cardiovasculares tradicionales™*'°.

Cefalea

Con una frecuencia de 10-20% y distintos tipos, a saber:
migraia con/sin aura, tensional, cluster, asociado a hiper-
tension intracraneal benigna, cefalea intratable no especifi-
ca*!!. La “cefalea lipica” ha sido definida como severa, per-
sistente sin respuesta a analgésicos comunes y es frecuente-
mente reportada en los pacientes con lupus, pero varios es-
tudios no han demostrado un incremento en la prevalen-
cia ni un tnico tipo de cefalea por lo que su abordaje debe
ser el mismo que para los pacientes sin lupus™

Convulsiones

Con una frecuencia de 7-10% vy distintos subtipos: ténico-
clénicas generalizadas (67-68%), parciales. La mayorfa son
eventos aislados y menos comtinmente son recurrentes (epi-
lepsia)'® En la mitad de los casos pueden presentarse en el
primer afio del diagndstico asociadas a enfermedad genera-
lizada activa. Anormalidades en el EEG se detectan en un
60-70% de los pacientes con trastornos convulsivos y LES*.
Deben excluirse causas secundarias asociadas a la enferme-
dad como puirpura trombocitopénica (PTT), uremia, infec-
ciones asociadas a la medicacién inmunosupresora.

Sindrome desmilielinizante

El término “esclerosis lupoide” ha sido usado para des-
cribir pacientes lapicos con sintomas neuroldgicos
complejos similares a aquellos con esclerosis multiple®.
Con hallazgos en imdgenes similares, esta rara condi-
cién obliga al estudio multidisciplinario exhaustivo
para diferenciar ambas entidades.

Mielopatia

Con una frecuencia del 1,5%, tiene distintos subtipos:
mielitis transversa (mds frecuente), mielopatfa longitudi-
nal (afeccién de 3 o mds segmentos espinales continuos
o separados). En un 40-50% de los casos como presenta-
ci6n inicial luego de los 2-4 afios del diagnéstico®. Puede
asociarse a neuromielitis ptica (NMO) por lo que el do-
saje de anticuerpos antiacuaporinasa IgG puede ayudar
al diagndstico coexistente. Los factores asociados con
mayor severidad incluyen mayor extensién de las lesiones
en estudios de RMI (resonancia magnética), una presen-
tacién clinica con mayor compromiso motor, la presen-
cia de anticuerpos antifosfolipidos (aPL) y el retraso >2

semanas en el inicio de la terapéutica®".

Neuropatia craneal

Con una frecuencia de 1%, la mds comun es la neu-
ropatia 6ptica, seguida del compromiso de los nervios
oculomotores (III, IV, VI) y VIII par. Suele coexistir
con otros sindromes NPSLP (convulsiones, mielitis
transversa y neuropatia periférica)®.



Estado confusional agudo

Con una frecuencia de 2,9%, aparecen disturbios en
el nivel de conciencia caracterizados por reduccién en
la capacidad de mantener, focalizar y cambiar la aten-
cidn, que se expresa desde el delirium hasta los estados
de coma. En ausencia de otras causas conocidas. Incluye
causas toxicometabolicas, uremia, medicamentos®*.

Compromiso del SNP

Con una frecuencia de 2-3%, los subtipos son: poli-
neuropatia, mononeurpatia (0,5-1%), polirradiculopa-
tfa desmilinilazante aguda o crénica y miastenia gra-
vis (1%) y plexopatias (<1%). A menudo coexisten con
otros sindromes NPSLE. Los estudios EMG, DLCR y
neuroimdgenes ayudan al enfoque diagndstico y a la ex-
clusién de causas secundarias®'4,

Trastornos psiquiatricos

Los desérdenes psiquidtricos incluyen depresién, an-
siedad y psicosis. Los trastornos del humor tienen una
frecuencia del 6-12% y son mds frecuentes en caucisi-
cos que en asidticos. Incluye depresién mayor y trastor-
nos del humor con caracteristicas depresivas, manfacas
o mixtas*. Los desérdenes de ansiedad son comtinmen-
te relacionados al estrés crénico més que a una manifes-
tacion directa del NPSLE? Las psicosis definida como
disturbios en la caracterizacién de objetos con ilusio-
nes y/o alucinaciones puede presentarse en un 60-80%
dentro del primer afio del diagndstico incluso como de-
but de la misma®>. Presenta una frecuencia de 2-3,5%.
Los esteroides pueden desencadenar un cuadro simi-
lar en un 10% de los pacientes tratados con predniso-
na 1 mg/kg/d. Los anticuerpos aanti-P ribosomal han
sido asociados con desérdenes psiquidtricos en varios
estudios pero su utilidad para el diagndstico es limitada
(sensibilidad 27% y especificidad de 75-80%).

Desordenes del movimiento

Con una frecuencia de 0,6%, la corea es la manifesta-
cién mejor caracterizada en LES, a menudo como signo
temprano del compromiso del SNC. Ha sido asociada a
la presencia de aPL y SAF*.

Disfuncién cognitiva

Los pacientes con LES a menudo presentan dificulta-
des cognitivas, que no son especificas para una region
cerebral o dominio cognitivo. En la mayoria de los pa-
cientes son subclinicas, con un grado leve a moderado
de afectacién®. Los grados de disfuncién cognitiva seve-
ra se han detectado en un 3-5% de los casos. La mayoria
de los pacientes tienen un curso fluctuante y un patrén
evanescente y solo una minorfa muestran una declina-
cién cognitiva progresiva en la evolucién'.

Segun los reportes de diversos estudios se estima una
prevalencia del 27-61% y una incidencia acumulada del
10-20%, y es mds comun en caucdsicos (10-20%) que

en asidticos (1-2%)". Se ha hallado un riesgo incremen-
tado de disfuncién cognitiva en pacientes lupicos com-
parado con individuos sanos y pacientes con artritis
reumatoidea del 39-46% vs. 16-18%, respectivamente”.
Los dominios mds afectados son memoria visual y ver-
bal, atencién y velocidad psicomotora'®.

Varios estudios sefialan una correlacion significativa en-
tre el grado de disfuncién cognitiva y scores mas altos de
actividad y dafio acumulado, escalas de fatiga, discapa-
cidad y la presencia de aPL"%.

Diversos factores pueden influir en la evaluacién de los
pacientes y frecuentemente resulta dificultoso recono-
cer si el empeoramiento cognitivo es debido a la enfer-
medad, sus complicaciones, al tratamiento, a disturbios
metabolicos o comorbilidades previas'.

Para la valoracién del déficit cognitivo el Colegio
Americano de Reumatologfa (ACR) ha propuesto una
baterfa de prueba neuropsicoldgicas que evaltan dis-
tintos aspectos de la cognicidn: coeficiente inteligencia
premérbido, atencién/velocidad de procesamiento de
la informacién, memoria, fluidez verbal, destreza moto-
ra, razonamiento abstracto. Se busca identificar altera-
ciones en distintas 4reas: aprendizaje, atencién, memo-
ria, lenguaje, velocidad psicomotora, procesamiento vi-
suoespacial. Se describe una sensibilidad del 80% y es-
pecificidad del 81% al utilizar la baterfa de pruebas re-
comendadas por la ACR®. Se definieron ademds crite-
rios de respuesta y de empeoramiento para una evalua-
cién cuantitativa de la funcién cognitiva'.

Factores de riesgo para NPSLE

Varios factores han sido identificados en la prevalencia
de las manifestaciones NP en el LES. Factores de riesgo
relacionados con la enfermedad para la mayoria de las
manifestaciones:

Actividad y dafio acumulado.

Eventos NPSLE previos (nimero de eventos).

3. Anticuerpos antifosfolipidos en titulos moderados-
altos persistentes positivos, especialmente para en-
fermedad cerebrovascular, convulsiones, disfuncién
cognitiva, miclopatia y desérdenes del movimiento™.

N =

La enfermedad valvular cardfaca (regurgitacion mitral
moderada-severa y/o vegetaciones) se han vinculado al
riesgo de desarrollo de ACV y disfuncién cognitiva con
un OR (odds ratio) de 8,3*?!.

La presencia de factores de riesgo cardiovasculares,
HTA, dislipemia, hiperhomocisteinemia, la edad y
sexo masculino son reconocidos como factores de ries-
go no relacionados con la enfermedad que aumentan el
riesgo de ACV y enfermedad cardiovascular®.

Los anticuerpos anti-Sm y la etnia (afroamericana), al
igual que la edad més corta al diagnéstico, se han descripto
como factores de riesgo para el desarrollo de convulsiones®.
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En los trastornos psiquidtricos, la posibilidad de los
anti-ENA, principalmente el anti-Ro, fue asociado
a psicosis y el estrés psicosocial con mayor riesgo de
depresion.

La edad, nivel educativo, hipertensién, depresion y/o
estrés psicosocial han sido descriptos como factores no
relacionados al LES que incrementan el riesgo de dis-

funcién cognitiva®?.

Fisiopatogenia

Son multiples los mecanismos involucrados en la patogenia
de estos tratornos, como el efecto sostenido de las citoquinas
sobre el endotelio vascular, la vasculopatia con trombosis y
oclusién vascular, el dafio causado por autoanticuerpos y la
disfuncién del ¢je neuroendocrino (Figura 1),

Las mediciones de anticuerpos cerebrales en suero pue-
den contribuir al diagndstico y manejo temprano del
NPSLE. Diversos estudios han senalado la participa-
cién de los anticuerpos anticardiolipinas, antirreceptor
de glutamato anti-NR2, antiproteina P ribosomal y an-
tiganglidsido M 175,

La aparicién de dichos anticuerpos pueden preceder al
desarrollo de las manifestaciones neuroldgicas.

En poblacién pedidtrica se han hallado anticuerpos an-
tigangliésido M1, antiproteina P ribosomal y anticar-
diolipinas IgM en un 83%, 50% y 16%, respectivamen-
te, previo al inicio de las manifestaciones clinicas y du-
rante el seguimiento, con niveles més altos en quienes
desarrollaron algtin sindrome®. Se evidencié ademds
una seropositividad de los anticuerpos antigangliésido
M1 significativamente mds alta en pacientes con dis-
funcidén cognitiva®. Se han asociado los anticuerpos an-
ti-P ribosomal con psicosis y depresién secundaria a lu-
pus. Los anticuerpos antineuronales (sensibilidad 77%,
especificidad 96%) también han sido asociados con ce-
faleas y convulsiones”. Otros anticuerpos detectados,
como anti-GFAP (anticuerpos contra proteina-2 aso-
ciada a microtubulos), proteina especifica de las neuro-
nas y de gran importancia en el control de la integridad
del citoesqueleto y otras funciones neuronales, fueron
relacionados con neuropsicosis, neuropatia y convul-
siones. Sin embargo, no hay estudios a gran escala para
evaluar la prediccidn de estos anticuerpos en el NPSLE.
Es necesario el aumento de la permeabilidad de la barre-
ra hematoencefilica para el paso de los anticuerpos al
intersticio neuronal, aunque se sabe que también existe
produccidn intratecal de muchos de ellos®. Mediadores
inflamatorios como las metaloproteinasas tienen un rol
en la disrupcion de dicha barrera y se ha visto un aumen-
to de estos mediadores en suero y LCR de pacientes con
NPSLE, especialmente con disfuncién cognitiva®.

Los aPL se vincularon con manifestaciones focales del
NPSLE como ACV y convulsiones, pero niveles persis-
tentemente elevados de estos anticuerpos se asociaron
con declinacién cognitiva®?.
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Los anticuerpos contra el receptor N-metil-D-aspartato
(NMDA), subtipo 2, se encuentran con mayor densi-
dad en el hipocampo y estdn vinculados con la memo-
ria y aprendizaje. Se han hallado en LCR de pacientes
con NPSLE y disfuncidn cognitiva®. Se ha evidencia-
do ademds que los anticuerpos anti-DNA de doble ca-
dena también contribuyen a la apoptosis neuronal dado
que estos reconocen el dominio extracelular de la subu-
nidad del receptor NMDA, generando reaccién cruza-
da. Este proceso apoptdtico lleva a la pérdida de fun-
cién neuronal, lo cual explica algunas de las manifesta-
ciones del NPSLE*".

Los anticuerpos anti-Ro han sido reportados en altos
titulos en muestras de suero y LCR de pacientes con
NPSLE en comparacién con individuos que presentan
otras condiciones médicas. En estudios para identificar
factores predictivos de dano NP en LES, se hizo segui-
miento de una cohorte de 130 pacientes lupicos encon-
trando que la etnicidad caucdsica, la actividad de la en-
fermedad y la presencia de anticuerpos antifosfolipidos
y anti-Ro constituian factores predictores independien-
tes de dafio NP significativo. Adicionalmente se encon-
tré que individuos de sexo femenino con vasculitis y
anti-Ro presentaban dafio NP grave®.

Anormalidades difusas a nivel microvascular mediadas
por complemento y activacidn de células endoteliales
han sido detectadas en autopsias de pacientes con lupus
y este tipo de injuria parecerfa ser independiente de la
presencia de anticuerpos contribuyendo en la patogenia
de la disfuncién cognitiva®.

Las interleuquinas (IL) han sido relacionadas con la fi-
siopatologia de la enfermedad, considerandose como
posible biomarcadores del NPSLE.

En un reporte realizado por Fragoso-Loyo et al., en
el cual se midieron los niveles de las citoquinas IL-2.
IL-4. IL-6, IL-8 e IL-10, asi como TNFe INF vy las
quimioquinas en el LCR de pacientes con LES-NP,
al momento de la hospitalizacion y seis semanas des-
pués (postratamiento), y se compararon con pacien-
tes con LES sin historia de manifestaciones NP y pa-
cientes sin enfermedades autoinmunes, se encontra-
ron niveles elevados de expresion de IL-6, IL-8, IP-
10, RANTES, MCP-1 y MIG en el LCR de pacien-
tes con NPSLE en comparacion con los otros dos
grupos de estudio, cabe anotar que la IL-6 presen-
té mayor expresién. En la medicidn postratamiento
(individuos en remisién) se evidencié una reduccién
de los valores de todas las moléculas cuya mayor ex-
presidn habia sido significativa en la medicién ini-
cial. Este estudio no permitié asociar un patrén de
citoquinas Th1/Th2 con las manifestaciones NP de
los pacientes lupicos®.

Las hormonas (estrégenos, prolactina, hormona libera-
dora de gonadotropinas y leptina) juegan un importan-
te papel como agentes inmunomoduladores. El efecto
sostenido de las citoquinas, autoanticuerpos y la vascu-



lopatia pueden afectar la normal respuesta del ¢je hipo-
tdlamo-hipofisario, siendo otro de los mecanismos del
lupus neuropsiquiatrico.

Diagnostico

A pesar de los criterios propuestos, el diagndstico del
NPSLE es dificil y necesita de un abordaje multidis-
ciplinario ya que presenta una etiopatogenia comple-
ja, presentacion clinica muy variada y en algunos ca-
sos un curso impredecible. Las pruebas imagenolégicas,
EMG, exdmenes de LCR y de laboratorio realizadas no
son especificos de NPSLE por lo tanto, el diagndstico
dependerd finalmente del juicio clinico y de la exclusion
de otras causas que puedan explicar los sintomas neu-
ropsiquidtricos (Tabla 2).

La evaluacién de los signos y sintomas sugestivos de en-
fermedad neuropsiquidtrica por LES no difiere del de
los pacientes sin LES. Deberan evaluarse otros pardme-
tros de actividad de la enfermedad tanto clinicos como
seroldgicos (presencia de anti-DNA, consumo de com-
plemento, positividad de anticuerpos antifosfolipidos).
El resto de los anticuerpos descriptos no estdn dispo-
nibles habitualmente en la practica clinica y presentan
baja sensibilidad®.

Anormalidades inespecificas del LCR suelen hallarse
en NPSLE activo, pleocitosis 22-36%, aumento de pro-
teinas (usualmente entre 70-110 mg/dl) en un 30-66%,
descenso de glucosa (usualmente 30-40 mg/dl) en un
8-42%. Es importante su estudio para exclusién de cau-
sas infecciosas®,

Anormalidades en RMI suelen ser hallazgos frecuentes
en pacientes asintomdticos. Lesiones focales hiperinten-
sas en secuencias T2 y FLAIR a nivel subcortical y peri-
ventricular sin realce con contraste son las mds frecuente-
mente descriptas con una especificidad 60-82%, con una
correlacién positiva con la edad, duracién de la enferme-
dad, hipertension, aPL, enfermedad valvular cardiaca™?.
Para la valoracién del compromiso cognitivo el ACR
propuso una baterfa de pruebas para la evaluacién de
las distintas 4reas®.Se definié como déficit cognitivo:
valores de 2 0 mds DS comparada con la media de po-
blacién normal en los dominios de atencién, memo-
ria y destreza psicomotora. La declinacidén cognitiva:
valores entre 1,5 a 1,9 DS comparada con la media.
Declinacién focal si el compromiso ocurre en 1 o més
medidas dentro de un dominio y multifocal si se afec-
tan mds de 2 dominios'’.

El grupo de estudio SLICC (Systemic Lupus International
Colaborating Clinics) revisé en 2011 los criterios diagnés-
ticos ACR 1991, la sensibilidad y especificidad de cada
uno de ellos y se agregaron sicte nuevos criterios. En el
compromiso neuroldgico se incluyé:

e Mononeuritis multiple.

e Mielitis.

o Neuropatia craneal o periférica.

¢ Sindrome confusional agudo.

No se incluyeron otras manifestaciones NP debido a
la ausencia de especificidad de la mayoria de ellas en el
LES*.

Tratamiento

El tratamiento del NPSLE continta siendo empirico y
basado en la experiencia de expertos debido a la falta de
estudios clinicos aleatorizados a gran escala”. Incluye el
tratamiento sintomdtico apropiado segin cada mani-
festacidn vy la correccidn de los factores desencadenan-
tes o agravantes®. El tratamiento especifico dependerd
de los mecanismos etiopatogénicos intervinientes, anti-
flamatorios y/o trombéticos.

Las recomendaciones EULAR para el manejo del
NPSLE enfatizan en la necesidad de tratamiento antia-
gregante/anticoagulante ante la presencia de aPL espe-
cialmente en los cuadros que con mayor frecuencia aso-
cian estos anticuerpos, ACV, convulsiones, mielopatia,
corea y disfuncion cognitiva®.

Manifestaciones menores

Los cuadros de cefalea, ansiedad, depresién y déficit
cognitivos leves a menudo se benefician solo con el tra-
tamiento sintomdtico. Solo en los casos de convulsio-
nes refractarias es necesario el agregado de corticoides
y/o inmunosupresores. En los déficits cognitivos la in-
tervencion psicosocial-educativa grupal puede mejorar
la memoria y el desarrollo para las actividades de la vida
diaria. Los trastornos cognitivos subclinicos solamente
detectados por los fest neuropsicoldgicos son frecuen-
tes en los pacientes con LES, habitualmente asociados
a lesiones focales hiperintensas subcorticales y a la pre-
sencia de aPL, en cuyo caso deberfa considerarse la tera-
pia antiagregante, y para los casos de progresion de las
lesiones o el desarrollo de manifestaciones cognitivas
mds severas, la terapia anticoagulante, especialmente en
menores de 40 afios*?.

Manifestaciones severas

Para el compromiso severo del SNC, el uso de corticoi-
des solos 0 en combinacién con inmunosupresores estd
ampliamente indicado.

Barile-Fabris et al. comunicaron los datos de un peque-
fio estudio clinico controlado aleatorizado donde in-
cluyeron 32 pacientes con manifestaciones severas tra-
tados con metilprednisolona (MP) 3 g endovenosos
(EV) seguidos con ciclofosfamida (CY) EV (0,75 g/
m?) mensualmente vs. MP mensualmente por 4 meses
y luego bimensualmente por 6 meses durante el primer
afio como terapia de induccién y luego CY o MP cada
3 meses por un afio; se vio que la CY es mas efectiva en
el tratamiento agudo del NPSLE severo™.

Boumpas et al. demostraron que los pulsos de ciclo-
fosfamida son una terapia adyuvante efectiva para el
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Tabla |. Clasificacion de las manifestaciones NPSLE.

Central

Periférico

Focal

Difuso

Meningitis aséptica

Sindrome de Guillain Barré

Enfermedad cerebrovascular

Meningitis aséptica

Enfermedad cerebrovascular

Neuropatia autondmica

Convulsiones

Sindrome desmielinizante

Sindrome desmielinizante

Monoreuropatia

Mielopatia

Cefalea

Cefalea

Miastenia gravis

Neuropatia craneal

Sindrome confusional agudo

Trastornos del movimiento

Polineuropatia

Trastornos del movimiento

Trastornos de ansiedad

Mielopatia

Plexopatia

Polineuropatfa

Disfuncién cognitiva

Convulsiones

Neuropatfa craneal

Monoreuropatia

Trastornos del humor

Sindrome confusional agudo

Miastenia gravis

Psicosis

Trastornos de ansiedad

Neuropatfa autondmica

Disfuncion cognitiva

Plexopatia

Trastornos del humor

Sindrome de Guillain Barré

Psicosis

manejo del NPSLE®. El régimen inmunosupresor que
ha mostrado ser més efectivo es la CY (0,75-1 mg/m?)
administrado EV mensualmente por al menos 2 meses
como lo describen los investigadores del NIH*. EI ré-
gimen St Thomas' Hospital CY (500 mg) quincenal-
mente al menos 3, seguidos por pulsos mensuales por
6 meses demostré ser efectivo con menor efectos ad-
versos para pacientes con NPSLE comparado con el
régimen NIH¥%. Petri et al. comunicaron el uso de
50 mg/kg CY por 4 dias consecutivos seguido de es-
timulantes de colonias en 14 pacientes con manifes-
taciones refractarias a corticoides y drogas inmuno-
supresoras, tres de los cuales presentaban compromi-
so del SNC; 2 tuvieron respuesta completa y uno res-
puesta parcial®’.

Plasmaféresis
Debe ser considerada en los casos refractarios al tra-
tamiento con esteroides y CY, con altos niveles de
inmunocomplejos circulantes y como terapéutica
adyuvante® 2,

Inmunoglobulina EV

Se ha propuesto con éxito el uso de inmunoglobulinas
(Igs) en el tratamiento de varias enfermedades neuro-
légicas autoinmunes, pero existen pocos reportes en
NPSLE. Deberfa recomendarse en manifestaciones se-
veras refractarias a los tratamientos convencionales o
toxicidad por estos, embarazadas y casos de neuropatias
periféricas severas*¥ 42,

Otros

La azatioprina es utilizada como terapia de manteni-
miento en casos menores severos y como ahorrador de
corticoides en varios sindromes como neuropatias, con-
vulsiones, desdrdenes psiquidtricos y estado confusio-
nal agudo®. Varios estudios han mencionado el uso de
rituximab en casos de NPSLE refractario, con diferen-
tes esquemas de administracién, en pacientes con altos
niveles de actividad, evidenciando una répida mejorfa
en las manifestaciones NP,
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Tabla 2. Causas secundarias de trastornos NP,

Infecciones.

Metabdlicos/endocrinos: uremia, hipoglucemia, déficits vitaminicos,
trastornos tiroideos, hipokalemia.

Medicacion e interacciones.

Tumores y otras lesiones estructurales.

Hipertensién endocraneana benigna.

Trastornos psiquidtricos primarios o inducidos por drogas (inclui-
dos antimalaricos, antiinflamatorios y corticoides para psicosis).

Sindromes desmielinizantes: esclerosis mdltiple, sindrome de Mi-
ller-Fisher.

Meningitis aséptica por AINE.

Conclusion

El lupus neuropsiquidtrico presenta un amplio espectro
de manifestaciones clinicas cuyo abordaje debe ser multi-
disciplinario dada la complejidad de mecanismos intervi-
nientes. La prevalencia varia segin los estudios entre un
12 a 95%, pudiéndose presentar incluso en ausencia de
otras manifestaciones de actividad de la enfermedad.

En el 50-60% de los casos ocurren al diagndstico de
la enfermedad o dentro del primer afo ocasionando
un mayor grado de morbimortalidad sobre todo cuan-
do se presentan a edades mds tempranas. Los even-
tos neuropsiquidtricos reportados en distintos estu-
dios indican que la cefalea, trastornos del énimo, con-
vulsiones, disfuncién cognitiva, ansiedad, enferme-
dad cerebrovascular, estado confusional agudo, poli-
neuropatia y mononeuropatia son los més frecuentes,
y los 10 sindromes NP restantes tienen una prevalen-
cia < 2%.

Se han identificado diversos factores de riesgo especificos
y no especificos del LES para el desarrollo de manifesta-
ciones NP. La comprension de los mecanismos fisiopato-
génicos intervinientes es importante para el abordaje te-
rapéutico. Una serie de autoanticuerpos ha sido asociada
con distintas manifestaciones clinicas, si bien en la préc-
tica no suelen utilizarse. Los aPL han sido asociados con
diversas manifestaciones como ACV/AIT, convulsiones,
mielitis transversa, corea, trombosis venosa del SNC, mi-



grafia y déficit cognitivos severos. La identificacién de es-
tos anticuerpos implica la indicacién de terapia antiagre-
gante/anticoagulante segn el caso.

El desarrollo de una nomenclatura estandarizada ha he-
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HISTORIA DE LA MEDICINA

Experimentum crucis: médicos santos y beatos
en las grandes guerras del Siglo XX

Maria Agustina Martini',Pa blo Young?

RESUMEN

En un contexto politico y social de periodo de guerras mundiales y de avances tec-
noldgicos imparables, los profesionales de la salud en los comienzos del Siglo XX
buscan orientar la medicina a una concepcién antropoldgica moderna cercana a la
perspectiva biomédica defensora de la dignidad de la persona. Amenazados ante el
riesgo representado por el colectivismo y la mezquindad represora de los gobier
nos imperantes, surge la lucha personal por la defensa de la vida, que se expresa a
nivel social con el advenimiento de la bioética, las teorfas psicoanalticas de la bus-
queda del sentido, el condicionamiento del ambiente a la salud de las personas y el
asistencialismo.Y por sobre todo, la paraddjica reivindicacién de los ideales religio-
sos como sostén de la ciencia en tiempos de crisis integral.

Palabras clave: Siglo XX, Guerra Mundial, médicos santos, historia de la medicina..

ABSTRACT

In a political and social context of World War's period and unstoppable te-
chnological advances, health professionals in the early twentieth century try
to orientate the practice of medicine to a modern anthropological concept
close to the biomedical perspective, which defends the dignity of a person.
Threatened by the risk represented by collectivism and the meanness of the
prevailing repressive governments, arises a personal struggle for the defense of
life, which is expressed socially by the advent of bioethics, psychoanalytic theo-
ries that search for meaning and the environment as a conditional of people’s
health and welfare. And above all, the paradoxical claim of religious ideals as a
support of science in times of overall crisis.

Keywords: XX Century, World Wars, saint doctors, history of medicine. .
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Introduccion

Condicionados por la temdtica de la persecucién y la
fuga, en uno de sus escritos la poetisa judia y Premio
Nobel de literatura en 1966, Nelly Sachs, describe:
“Todo comienza con el anhelo™. Esta frase se convierte
en la palabra clave para explicar el motor comun de los
grandes personajes santos del periodo de guerras mun-
diales en el Siglo XX. En la insurreccién de la natura-
leza oprimida contra el dominio directamente al servi-
cio de si mismo, se revela el propio camino existencial
como una busqueda de anhelo. La fidelidad a la propia
situacion de la conciencia y la experiencia del padeci-
miento en tiempos de conflicto disonante, desata el im-
pulso heroico de renunciar a su propia vida a favor del
servicio de la gloria humana. Recordando las palabras

I. Alumno de Medicina de la Pontificia Universidad Catolica
Argentina,

2. Servicio Clinica Médica, Hospital Britanico de Buenos Aires,
Argentina, Profesor Titular de Historia de la Medicina de la
Pontificia Universidad Catdlica Argentina y Miembro de la
Sociedad Argentina de Historia de la Medicina.

Correspondencia: Pablo Young | Hospital Briténico. Perdriel 74
(1280) Buenos Aires, Rep.Argentina | Tel 5411 43096400 Fax 541 |
43043393 | pabloyoung2003@yahoo.com.ar

Los autores no declaran conflictos de intereses.

Recibido: 21/10/2015 | Aceptado: 23/11/2015

del filésofo alemdn Theodor Adorno (1903-1969) “La
esperanza estd, primordialmente, en los que no hallan
consuelo”™.

El avance de la medicina del
Siglo XVII al XX

La medicina moderna estd vinculada estrechamen-
te a las tres mentalidades que se desarrollaron a lo lar-
go del siglo XIX: La anatomopatoldgica, la fisiopato-
légica, la etiopatoldgica y a una cuarta mentalidad que
se desarrolld en el siglo XX, la mentalidad antropolé-
gica. Las tres primeras rompieron definitivamente, en
Occidente, con la mentalidad hipocritico-galénica que
domind el pensamiento médico desde el siglo V a.C.,
hasta précticamente finales del siglo XVIII®. Tres men-
talidades unidas al desarrollo de otras disciplinas cienti-
ficas y técnicas, que motivaron en la exploracién semio-
légica, la instrumentacién con artilugios técnicos, al de-
sarrollo de las técnicas de laboratorio clinico, asi como a
la invencidn de téenicas anestésicas generales. También
al descubrimiento del papel de los gérmenes en las en-
fermedades y a la implementacién de medidas de anti-
sepsia, que fueron indispensables para mejorar las dife-
rentes técnicas quirdrgicas que comenzaron a inventar-
se en forma exponencial desde finales del Siglo XIX".

Realizando una breve resefia de los principales acon-
tecimientos producidos en esta época, desde el Siglo
XVIII la medicina acompafia a una evolucidn hist6-
rica dispuesta a aceptar medidas de cardcter colectivo.
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Figura 1. Laszlé Batthyany-Strattman. En: http://lwww.patertv.com/upself2.0rifles-
sionilimmagini/stratt-man.gif; consultado el 24/08/15.

Como por ¢jemplo el resultado obtenido con el des-
cubrimiento de la vacuna contra la viruela o con la pri-
mera cuarentena, que permitié en este caso circunscri-
bir la epidemia de peste bubénica que afecté durante
siglos a varios paises europeos’. Como expresé el pio-
nero de la medicina social del siglo de las luces, el ale-
mdn Johann Peter Frank (1745-1821), el régimen po-
litico del Despotismo Ilustrado imperante en Europa,
la preocupacién paternalista de los soberanos absolu-
tos hacia aquellos que llamaban “su pueblo” y el afdn de
favorecerlo, contribuyeron a la institucién de medidas
destinadas a proteger y mejorar la salud de los ciudada-
nos. Esa atmoésfera de la época contribuyd al surgimien-
to de la concepcidn de medicina social, considerando
el individuo desde el nacimiento hasta la muerte, con
una vision general, atn dentro de los cdnones médicos
de la época, del arte de curar, de la ensefianza médicay
de la influencia de ambas actividades en el bienestar de
la sociedad. Entre los cuales se destacan cambios signifi-
cativos del médico francés Philippe Pinel (1745-1826)
respecto a la adopcién de medidas para crear hospitales
para enfermos mentales libres de cadenas, modificando
los prejuicios sociales y supersticiones que restringfan
su aceptacién y por lo tanto terapéutica adecuada.

Profundizando estos cambios, en el siglo XIX, ¢l cons-
tante desarrollo de la fisica y de la quimica y la creciente
preocupacion social por la salud publica favorecen el sur-
gimiento de una conciencia general en favor de la cien-
cia que llega a fines de siglo a encarnar en Louis Pasteur
(1822-1895) el valor de la ciencia como benefactora de
la humanidad, e instaurar en ella el método experimen-
tal. Uno de los factores decisivos en ¢l progreso de la me-
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dicina en esta época fue la consolidacion de la biologia
cientifica mediante la estructuracién de las teorfas ba-
sicas que nacieron: teorfa celular, evolucién y genética.
Esta considera a la célula la unidad anatémica y fisiol¢-
gica de los seres vivos. Como conformacién de la misma,
nace el estudio particular de los seres unicelulares, y més
adelante el desarrollo de la teorfa de la evolucidn repre-
sentada en la célebre obra de Charles R. Darwin (1809-
1882) de 1859 El origen de las especies, a la que seguird
en 1871 la segunda obra importante: La descendencia
del hombre. La teorfa de Darwin se vio obligada a acep-
tar, sin mayor prucba, la herencia de los caracteres ad-
quiridos, de ahi que ¢l problema general de la herencia
no dejé de significar una dificultad, que resolverd la teo-
rfa genética del checo Gregor J. Mendel (1822-1884) en
1886, cuya obra asimismo dio pie a la “teorfa de las muta-
ciones” del holandés Hugo Marie de Vries (1848-1935)°.
Al lado del progreso que significé el advenimiento de
las teorfas bioldgicas, el siglo XIX asiste a los progre-
sos que experimentaron dos ramas: la embriologia y
la fisiologfa. El alemdn Johannes Peter Miiller (1801-
1858) fue uno de los primeros en utilizar el microsco-
pio en patologfa asi como en mostrar las conexiones in-
timas de la fisiologfa con la psicologia. De igual enver-
gadura, el francés Claude Bernard (1813-1878) con sus
investigaciones lo llevaron a publicar en el ano 1855
Lecciones de fisiologia experimental aplicada a la me-
dicina, y en los afios siguientes sus lecciones sobre me-
dicamentos y téxicos.

También en 1880, Pasteur senald el comienzo de la in-
munologia, con la idea de la transmision de enfermeda-
des infecciosas mediante microorganismos, la distincidn
entre microbios aerobios y anacrobios, y los principios
antisépticos con el proceso que hoy se llama pasteuriza-
cién. A este se le suman Robert Koch (1843-1910) con
los fundamentos de la bacteriologfa y Emil Adolf von
Behring (1854-1917) que en 1900 fundaba la serotera-
pia al descubrir las antitoxinas del tétanos y de la difteria,
logrando combatir esta tltima enfermedad mediante un
suero especifico. En terapéutica, cabe sefialar que hacia fi-
nes de siglo la gran revolucién fue la aparicién de sulfa-
midas y los antibidticos: 1935 y 1939, respectivamente.
Las investigaciones y tratados acerca de enfermedades y
especialidades de este siglo son incontables, donde sobre-
sale en 1892 William Osler (1849-1919) con su publica-
ci6n sobre los principios y la préctica de la medicina, que
fue de gran influencia en el mundo de habla inglesa. Con
respecto a los métodos diagnésticos, se realizan las pri-
meras endoscopias, electroencefalografia, clectroterapia
y radioterapia. Y cabe destacar el correlativo cambio de
la sociedad frente al enfermo junto al advenimiento de la
psicopatologia y la psicologia médica sometida a los m¢é-
todos experimentales y cuantitativos de las ciencias na-
turales. En las cuales se destacan las doctrinas objetivas:
conductismo de Ivan P. Pévlov (1849-1936), gestaltismo,
y el psicoandlisis de Sigmund Freud (1856-1939)°.



Con el desarrollo de la mentalidad antropoldgica en la
ciencia préctica, se convierte a la persona enferma en
sujeto de la atencién médica, en el cual el més caracteri-
zado recurso cientifico es el diagnéstico diferencial. La
salud se ha entendido entonces como un recurso para la
vida y la libertad, y la enfermedad como un modo aflic-
tivo y anémalo del vivir personal, reactivo a una altera-
cién de la nueva entidad unificada psicoldgica y corpo-
ral, por la cual las funciones y las acciones vitales de las
personas padecen. Y desde la cual el enfermo, o puede
volver a su estado de salud, morir o quedar en un estado
de deficiencia vital permanente’.

Protagonistas significativos de la medi-
cina solidaria mundial de 1870 a 1970

Siguiendo la idea de los autores del Diccionario bio-
grdfico, ¢l abordaje utilizado debe “reflejar mejor la
prictica histdrica contemporinea” Y agregan: “Las bio-
grafias médicas continiian ofreciendo ventanas hacia un
mundo médico mds vasto, y la vision mds amplia de la
historia social de la medicina ha revelado importantes ac-
tividades de todo tipo de profesionales de la salud™.

En efecto, cada sujeto biogrifico es un umbral hacia
una gama de culturas, sistemas médicos, actitudes y
concepciones de la salud, la enfermedad y sus causas. La
Historia tradicional del siglo XIX y principios del XX,
enfocada a las vidas de “los grandes personajes” o de los
héroes, ya no se trata de escribir las grandes historias de
los profesionales de la salud y sus descubrimientos, sino
de comprender esos acontecimientos en un contexto
general, es decir, en relacidn con su trascendencia uni-
versal pero en balance con la particularidad de los per-
sonajes en ese tiempo’.

Una de las finalidades de esta obra es, por esos moti-
vos, fomentar el aprecio por la complejidad y rique-
za de la salud, la medicina y el cuidado médico en todo
el mundo. Esta misma diversidad es perceptible tam-
bién en los personajes biografiados; en ocasiones, mu-
chos de ellos contribuyeron no sélo en la medicina,
sino en la religién, la politica, la literatura y la asisten-
cia social. Estos protagonistas representativos de la nue-
va concepcion de medicina solidaria durante el periodo
de guerras mundiales del Siglo XX, por orden cronolé-
gico, son: beato Ladislao Batthydny-Strattmann (1870-
1931); santo Giuseppe Moscati (1880-1927); bea-
to Artémides Zatti (1880-1951) (no estuvo en la gue-
rra); santa Maria Bertila Boscardin (1888-1922); santa
Edith Stein (1891-1942); Victor Frankl (1905-1997)
(ni beato ni santo); y santa Gianna Bereta Mola (1922-
1962). Con este orden se expondrdn a continuacién.

Beato Ladislao Batthyany-Strattmann

Nacié el 28 de octubre de 1870 en Dunakilit, Hungria
(Figura 1). A sus 6 afos se trasladd junto a su familia a
Kittsee Kopeseny, actualmente en Austria. Allf estudié

Figura 2. José Moscati. En: http://es.catholic.net/op/articu-los/34777jos-moscati-
santo.html; consultado el 24/08/15.

ciencias agrarias en la Universidad de Viena y también
quimica, fisica, filosofia, literatura y musica. Mas tarde,
en 1896 comenzé los estudios de medicina y en 1898 se
casé con la condesa Marfa Teresa Coreth, con quien tuvo
trece hijos. En 1902 Ladislao fundé un hospital privado
en Kittsee con veinticinco camas, donde también traba-
j6 como médico. Al inicio se dedicé a la medicina gene-
ral pero luego se especializé en cirugfa y, més tarde, en of-
talmologfa. En esta tlltima drea de trabajo llegd a conver-
tirse en un especialista referente tanto en su patria como
en el extranjero. El dijo: “Seré médico y curaré gratuita-
mente a los enfermos pobres”. Con este objetivo personal,
que mds adelante se transformaria en su insignia vocacio-
nal, crecié profesionalmente. Durante la Primera Guerra
Mundial, ante ¢l aumento de la demanda de asistencia a
los heridos de guerray a la poblacion afectada, el hospital
fue ampliado a 120 camas. Asimismo, al heredar el casti-
llo de Kérmend en Hungtfa, tras la muerte de su tio en
1915, se trasladé con su familia de Kittsee a Kérmend y
cre6 en una parte del mismo otro hospital. A pesar de ha-
ber recibido por herencia el apellido Strattman, pertene-
ciente a la nobleza, se dedicd a la atencién médica de ma-
nera gratuita, especialmente con los pobres més afecta-
dos por la guerra. A cambio de la terapia y los cuidados
les pedia a sus pacientes que rezaran por ¢l. También su
farmacia les proporcionaba gratuitamente las medicinas
y a menudo, incluso, les daba dinero para que pudieran
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Figura 3. Beato Artémides Zatti. En: http://www.hansa-sur.com.ar/diocvdmalzatti.
htm; consultado el 24/08/15.

cubrir sus necesidades bésicas. Eran tantos pacientes pro-
venientes de todo el pais que obligaron a los ferrocarri-
les hiingaros a preparar un tren especial que llegara has-
ta el hospital y facilitara el acceso de la poblacién. Frente
a tanto sufrimiento, Ladislao no sélo se preocupaba de
la salud fisica, sino sobre todo del bien espiritual de sus
pacientes. Antes de las operaciones invocaba, conjunta-
mente con los enfermos, la bendicién de Dios. En sus
crénicas se narra que ¢l estaba convencido de que como
médico sdlo dirigfa la operacidn, pues la curacién era un
don del Sefor. Se sentfa instrumento en las manos de
Dios. Y cuando los enfermos salian del hospital, les daba
un libro titulado Abre los ojos y ve, para ayudarles a pro-
mover su fe.

Con motivo de su jubileo de plata, en 1923, el papa Pio
XTI le confirié a través del nuncio apostdlico Schioppa
una distincién para su obra. El mismo dijo: “Los hinga-
ros consideran a Ladislao Batthydny-Strattmann como un
santo, y yo puedo asegurarles que verdaderamente lo es”.
Con respecto a su vida familiar, Ladislao y su mujer
se esforzaron siempre por educar cristianamente a sus
hijos. Todos los dias la familia participaba en la santa
misa, después de la cual Ladislao les impartfa una breve
instruccion cristiana, y les daba una tarea concreta que
debian realizar como una obra buena. Por la tarde, reza-
ban el rosario en familia y luego conversaban sobre las
actividades del dia y la tarea asignada.
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Su fe se mostré firme atn con la pérdida de su hijo de
veintiun afios a causa de una apendicitis y también
cuando se vio afectado por una enfermedad grave, la
misma que catorce meses después producirfa su muer-
te. A su hija Lilli le escribié desde el hospital Low, en
Viena: (...) No sé por cudnto tiempo Dios me dari este
sufrimiento. Antes me daba una gran alegria en la vida;
por eso, ahora, a los sesenta aios, debo aceptar también los
tiempos dificiles con gratitud (...)”Y a su hermana le de-
cla: “(...) Soy feliz. Sufro muchisimo, pero amo mis do-
lores y me consuela el hecho de que los soporto por Cristo
(...)" Asi murid, el 22 de enero de 1931 en Viena, con
fama popular de santidad".

En su beatificacién el 23 de marzo de 2003, el papa
Juan Pablo II declar6: “Fue padre de familia y médico.
Utilizd la rica herencia de sus nobles antepasados para
curar gratuitamente a los pobres y construir dos hospita-
les. Su mayor interés no eran los bienes materiales; en su
vida no buscé el éxito y la carrera. Eso fue lo que ensesid y
vivid en su familia, convirtiéndose asi en el mejor testigo
de la fe para sus hijos. Sacando su fuerza espiritual de la
Eucaristia, mostré a cuantos la divina Providencia ponia
en su camino la fuente de su vida y de su mision. Eljamds
antepuso las riquezas de la tierra al verdadero bien, que
estd en los cielos™'.

Santo Giuseppe Moscati

José Moscati nacié en Benevento, Italia, el 25 de julio
de 1880 (Figura 2). A los 4 afios su familia se trasladé a
Népoles, donde José vivié hasta sus tltimos dias. Luego
de finalizar el bachillerato, en 1897 se matriculé en la
Facultad de Medicina de la Universidad de Népoles, y
el 4 de agosto de 1903 se gradué con la presentacion
de su tesis sobre la ureogénesis hepdtica, obteniendo el
méximo de las calificaciones. Ese mismo afio gand el
concurso de Auxiliar numerario en el Hospital de los
Incurables, y afios ms tarde, en 1908, el de Asistente en
el Instituto de Quimica Fisiologica de la Universidad.
Durante estos afios la ciudad de Népoles fue sacudida
por dos grandes eventos naturales en los cuales Moscati
tomo un rol activo: por un lado, la erupcién del Vesuvio
el 8 de abril de 1906. Donde en “Torre del Greco’, una
ciudad a seis kilémetros del volcdn, se hallaba una su-
cursal de los Hospitales Reunidos de Népoles, que hos-
pedaba muchos enfermos en situacién de pobreza y
abandono. Moscati se trasladd hasta alli para desalojar
el hospital y ayudar a los enfermos a salir antes que ¢l
techo cayese. Por otra parte, al ser Ndpoles una ciudad
portuaria, favorecié a la difusion del c6lera en 1911,y
a pesar del aumento de sus tareas en el Hospital por la
creciente demanda, Moscati visitaba a los enfermos que
no podian asistir al hospital en sus respectivos hogares.
En 1911 el Dr. Moscati gand el concurso de Auxiliar
numerario en los Hospitales Reunidos. Se trataba de
un concurso de suma importancia que no se realizaba
desde 1880 y en el cual participaron médicos que ve-



nian de todas partes de Iralia. El Profesor Antonio
Cardarelli (1831-1927), que formaba parte de los exa-
minadores, se quedé admirado por la preparacién de
Moscatiy —segtin refirié su hermano Eugenio Moscati—
dijo que en “60 asios de ensesianza nunca le habia tocado
un _joven tan preparado. Desde abi en adelante lo apre-
cid muchisimo por toda la vida y José llegd a ser su médi-
co de cabecera™.

Desde entonces grupos de estudiantes y médicos jo-
venes lo segufan de una cama a la otra durante sus vi-
sitas a los enfermos, para aprender el secreto de su ha-
bilidad. Su filosoffa de vida puede verse representada
en una carta que Moscati le escribié al Dr. Francesco
Pentimalli (1885-1958): (...) Creo que todos los jévenes
de mérito que han emprendido el camino de la noble me-
dicina, tienen derecho a perfeccionarse mediante la lectu-
ra de un libro que no ha sido impreso con caracteres ne-
gros sobre el papel, sino que tiene como soporte las camas
del hospital y las salas de laboratorio, y como contenido la
carne doliente de los hombres y el material cientifico. Un
libro para leer con infinito amor y gran sacrificio hacia el
préjimo. He pensado que instruir a los jovenes es un de-
ber de la conciencia, asi como evitar la mala costumbre
de mantener celosamente oculto el fruto de la propia expe-
riencia, que hay que revelarle. (...)"%

En el mismo ano, la Real Academia Médico-Quirurgica
lo nombré Socio agregado y el Ministerio de la
Instruccion Publica le dio la Docencia Libre en Quimica
Fisiolégica. Ademas de su intensa labor en la Universidad
y el Hospital, el profesor Moscati dirigid y dio nuevo im-
pulso al Instituto de Anatomia Patoldgica, que se halla-
ba en estado de abandono, y realizé tres tomos de las ac-
tas de 244 autopsias. Pronto se convirtid en “un auténti-
co maestro en el ¢jercicio de las autopsias’, como afirma el
profesor Quagliariello.

Adicionalmente, por su actividad de redactor y cola-
borador con revistas cientificas como Riforma Medica,
en 1911 le propusieron ser corresponsal en el extranje-
ro, ya que hablaba inglés y alemédn perfectamente. Las
publicaciones de Moscati desde 1903, afio de su licen-
ciatura, a 1916, fueron veintisiete. Todo esto llevo a
que fuera designado en 1917 para la Direccién de las
investigaciones cientificas en el Instituto de Quimica
Fisioldgica, pero renuncid a la cdtedra ya que al estar su
pais en situacion de guerra, opté por dedicarse tiempo
completo al trabajo hospitalario.

La Primera Guerra Mundial llegé a Italia en 1915 y el
llamamiento empezé a diezmar las familias. Como su
hermano Eugenio, que parti6 para el frente de guerra
ese mismo afo, Moscati solicitd incorporarse como vo-
luntario, sin que se lo concedieran. Las autoridades mi-
litares le encomendaron el cuidado de los heridos que
iban llegando al Hospital de los Incurables, que fue mi-
litarizado. Visitd y curd a unos 3.000 militares, de los
cuales redacté las historias clinicas. Para estos no solo
fue un médico, sino una fuente de consucelo afectuoso.

Figura 4. Maria Bertila Boscardin. En: http://www.senhoradorosario.org/2012/
10/20-de-outubro-santa-maria-bertilla.html; consultado el 24/08/15.

La fama de Moscati como maestro y médico fue cre-
ciendo en todo Népoles. Se hablaba de la did4ctica de
sus clases, sus habilidades diagndsticas y de su genero-
so trabajo con los enfermos. Es por esto que en 1919 el
Conscjo de Administracion del Hospital Incurables lo
nominé Director de la IIT Sala de Hombres. Ademds,
como ensefiaba también clinica y semiologfa pero sin
tener los titulos oficiales, ¢l 14 de octubre del 1922 ¢l
Ministro de la Publica Instruccidn le confiere la Libre
docencia en Clinica médica y tres dfas después escribe:
“(...) Ama la verdad, muéstrate como eres, sin fingimien-
tos, sin miedos y sin recelos. Y'si la verdad te cuesta la per-
secucion, th acéptala, y si te cuesta el tormento, ti sopdria-
lo. Y si por la verdad tuvieras que sacrificarte a ti mismo y
a tu propia vida, sé fuerte en el sacrificio (...)™"*.

A diferencia de sus colegas, y a pesar de su renombre y
posicidn social ganado por su capacidad e ingenio, opté
por una vida de pobreza y sencillez material. Asf vivia
su fe cristiana, participaba de manera diaria de la Santa
Misa y lo que recibfa como honorario estaba dirigido
a los pobres que asistia gratuitamente y afectuosamen-
te ddndoles medicinas y todo lo que era necesario para
vivir. Ademds, si sabfa que el enfermo vivia alejado de
Dios, no le queria cobrar nada, pues preferfa que como
recompensa se vaya a confesar obteniendo una gracia
espiritual. Asi lo describe: “El haber salvado un alma
serd para mi el mejor honorario que puedo apetecer™.
Los pobres y abandonados eran sus pacientes preferi-
dos, y jamds recibia de ellos una retribucién econémica.
Por otra parte, su dedicacién y entrega profesional lo
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Figura 5. Santa Edith Stein. En: http://centreedithstein.com; consultado el
24/08/15.

llevé a renunciar al matrimonio, para poder darse a los
demds con generosidad y sin impedimentos. Moscati en
cada paciente del hospital sostiene y enseia el amor a
la ciencia, en el servicio al dolor: “(...) Bienaventurados
nosotros los médicos, incapaces muchas veces de curar una
enfermedad. Dichosos si nos acordamos de que, ademds
de los cuerpos, tenemos ante nosotros almas inmortales,
ante las cuales nos urge el precepto evangélico de amar-
las como a nosotros mismos. Los enfermos son la imagen
de Jesucristo (...)"".

Fallecié el 12 de abril de 1927, luego de atender los
enfermos que concurrian a su casa diariamente. Afos
mds tarde, fue canonizado por el papa Juan Pablo IT, el
16 de octubre de 1987, quien declard: (...) Por natu-
raleza y vocacidn, Moscati fue ante todo y sobre todo el
médico que cura: responder a las necesidades de los hom-
bres y a sus sufrimientos fue para él una necesidad impe-
riosa e imprescindible. El dolor del que estd enfermo Ile-
gaba a é] como el grito de un heymano a quien otro her-
mano, el médico, debia acudir con al ardor del amor. El
mdvil de su actividad como médico no fue, pues, sola-
mente el deber profesional, sino la conciencia de haber
sido puesto por Dios en el mundo para obrar segiin sus
planes y para llevar, con amor, el alivio que la ciencia
médica ofrece, mitigando el dolor y haciendo recobrar la
salud. Por lo tanto, se anticipd y fue protagonista de esa
humanizacion de la medicina, que hoy se siente como
condicidn necesaria para una renovada atencion y asis-
tencia al que sufre™.
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Beato Artémides Zatti

Nacié en Boretto, Italia, ¢l 12 de octubre de 1880, en el
seno de una familia muy pobre (Figura 3). A los nueve
afios ya trabajaba como pedn para ayudar a las necesi-
dades de su familia. La pobreza obligd a los Zatti a emi-
grar a Argentina a principios del 1897, establecié¢ndo-
se en Bahia Blanca. Allf Artémides crecié bajo el lema
del espiritu Salesiano “trabajo y templanza” que lo lle-
v6 a los 20 afios comenzar el aspirantado para ser sa-
cerdote. Se le encargd cuidar a un joven sacerdote en-
fermo de tuberculosis y se contagié de esta enferme-
dad. Trasladado a Viedma, pidié ala Virgen su curacion
y prometié dedicarse a los enfermos que lo rodeaban.
Como laico consagrado se dedicé durante mas de 40
afios a los enfermos del hospital San José, de Viedma.
Fue vicedirector, administrador y diestro enfermero del
Hospital, que recibia enfermos de toda la regién. Por su
alegria y generosidad se gané el carifio de todos los en-
fermos y de todo el personal del hospital, lo que le per-
miti6 mayor libertad de accién.

Se ocupé celosamente de la salud corporal y espiritual
de todos los enfermos, especialmente de los més pobres.
No solo trabajaba en el hospital, sino que salfa a atender
enfermos por toda la ciudad e incluso en las localidades
de Viedma y Patagones. Los que enfermaban de grave-
dad sabfan que Artémides los irfa a atender a cualquier
hora del dia o de la noche y ademds sin cobrar nada por
su servicio. Su fama de enfermero santo se propagd por
todo el Sur de Argentina y le llegaban enfermos de toda
la Patagonia. Desarrollé una actividad prodigiosa con
habitual prontitud de 4nimo, con heroico espiritu de
sacrificio, con despego absoluto de toda satisfaccion
personal, sin tomarse nunca vacaciones ni reposo. Un
médico del Hospital decia “Creo en Dios desde que co-
nozco al sefior Zatti”. Fue hombre de ficil relacién hu-
mana, con una visible carga de simpatia, alegre cuando
podia entretenerse con la gente humilde.

A pesar de que en 1950 le diagnosticaron un céncer,
continué cuidando de su misién un afo més, hasta que
tras sufrimientos heroicamente aceptados, fallecié el 15
de marzo de 1951. El 14 de abril de 2002 ¢l papa Juan
Pablo II lo declard beato y en su homilia expresé: “E/
Hermano Artémides Zatti vivid su vocacion salesiana en
comunidad consagrandose a los enfermos especialmente a

los pobres en la ciudad de Viedma™°.

Santa Maria Bertila Boscardin

Nacié el 6 de octubre de 1888 en Vicenza, Italia (Figura
4). Desde nifia trabajé con su familia en el campo. A
los 16 afos ingreso a la casa vicentina de las Maestras
de Santa Dorotea, hijas de los Sagrados Corazones en
Vicenza, donde hizo el noviciado y sus primeros votos
religiosos en 1905. Los primeros tiempos de vida reli-
giosa los dedicé a humildes y fatigosas tareas en favor
de la comunidad. La congregacién prestaba su servicio
en el hospital, por lo que en 1907 se trasladd a Treviso



para servir a los nifios internados en el pabellén de dif-
teria. Luego de dos afos alli trabajé también en los pa-
bellones de tuberculosis, oncologia, salud mental, an-
cianos y el de los militares'.

Se gradué de enfermera para poder ser més ttil a los en-
fermos, a quienes asistia también durante la noche. En
su diario escribid: “(...) Quiero ser la servidora de rodos,
porque estoy convencida que asi debe ser; quiero trabajar,
sufrir, y dejar toda la satisfaccion a los demis (...). Tengo
que considerarme la diltima de todas, por tanto contenta
de ocupar el tiltimo lugar, indiferente a todo, tanto a los
reproches como a las alabanzas, y hasta preferir lo prime-
ro; siempre condescendiente con las opiniones ajenas; no
CXCUSATINE NUNCA, AUNGUE TE PATEZCA Lener TaZon; nunca
hablar de mi misma; los oficios mds humildes sean siem-
pre los mios, porque asi obtengo méritos (...)™".

En 1910, a la edad de 22 afios, fue operada de un tu-
mor. Y cuando estallé la guerra en 1915, estuvo asis-
tiendo un destacamento de soldados heridos. Vivia
constantemente en oracién y esto explica porque ama-
ba tanto el silencio y el recogimiento: “Cuando me callo
rezo bien y estoy bien”.

La Primera Guerra Mundial hizo del hospital de
Treviso, no muy distante del frente de combate, uno de
los puntos de concentracién de militares y civiles heri-
dos. Tras los continuos bombardeos los enfermos fue-
ron trasladados, y sor Bertila los acompaid, primero a
Brianza, en Villa Raverio y después a los alrededores de
Como, en Viggiu. Al afio, reclamada en Treviso, reto-
mo su puesto en el hospital, pero a causa de su enfer-
medad murié a los 34 afos de edad, el 20 de octubre
de 1922. Le acompafiaron fama de santidad y prodi-
gios. Un médico del Hospital en donde trabajaba dijo
de ella: “Era un alma elegida y de una bondad heroica,
un dngel consolador del sufrimiento humano™. Fue bea-
tificada en 1952 por Pio XII, que declard: “Nada de éx-
tasis, nada de milagros en vida, sino una unién con Dios
cada vez mds profunda en el silencio, en el trabajo, en la
oracion, en la obediencia. De esa unidn venia la exquisi-
ta cavidad que ella demostraba a los pobres, a los enfer-
mos, a los médicos, a los superiores, a todos”. Y anos més
tarde, fue canonizada por Juan XXIII el 11 de mayo de
19617,

Santa Edith Stein

Hija de una familia judia, Edith Stein nacié el 12
de octubre de 1891 en Breslau (Figura S), ciu-
dad que en aquel tiempo pertenecia a Alemania (hoy
Wroctaw, Polonia). Comenzé en 1910 a estudiar en la
Universidad de Breslau, algo poco comun en la mujer
de aquel tiempo. Fue considerada una estudiante bri-
llante, y durante estos afios entrd en contacto con el
pensamiento de Edmund Husserl (1859-1938). Este
gener6 en ella un interés profundo por la fenomenolo-
gia, lo que la llevd a estudiar filosofia en la Universidad
de Gottingen, donde Husserl era profesor. Sin embargo,
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Figura 6. Victor Frankl. En: http://www.logoterapiaperu.org/fra-nkl.html; consulta-
do el 24/08/15.

s6lo el fenomendlogo Max Scheler (1874-1928), quien
habia retornado a la fe catdlica y defendia ideas distin-
tas a Husserl, consigui6 despertar la necesidad religio-
sa de Edith, a pesar de reconocerse atea. Escuchando a
Scheler, se le derrumbaban las barreras de los prejuicios
racionales entre los que habia crecido sin saberlo. Ella
misma dice en su diario: “El mundo de la fé se me abria
de improviso delante™.

Por otra parte, ya en sus afios de estudiante manifestaba
una gran sensibilidad por los derechos de la mujer, por
los que trabajé activamente. Durante los afios univer-
sitarios de Breslau nos dice que: “Desde este sentimien-
to de responsabilidad social me puse decididamente a fa-
vor del derecho de voto femenino. Esto era entonces, in-
cluso dentro del movimiento ciudadano femenino, no del
todo evidente. La asociacion prusiana en la que ingresé
con mis amigas, estaba integrada en su mayoria por so-
cialistas, debido a que postulaba la total igualdad poli-
tica de derechos para la mujer”. Y en la Universidad de
Géttingen se encontré con profesores que eran enemi-
gos declarados a que las mujeres estudien. Pero a pesar
de esto, dirigié el consultorio de orientacién profesio-
nal femenino para estudiantes, que estaba organizado
por la Asociacién “Estudio y formacién para la mujer”.
Adicionalmente, en su tiempo de estudiante se dedic6 a
dar clases a mujeres trabajadoras®.

Cuando comenzé la primera guerra mundial, en 1914,
se sintié espiritualmente atraida por la idea de oponerse
al odio con un servicio de amor. Edith realizé estudios
de enfermerfa y se hizo voluntaria de la Cruz Roja en un
hospital militar de enfermedades infecciosas, situada en
una pequena ciudad de Moravia. Y volvié a la filosofia
con una nueva actitud: GNo la ciencia, sino la dedica-
cidn a la vida tiene la 4iltima palabra!™.
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Figura 7. Gianna Beretta Mola. En: http://www.giannaberetta-molla.org; consulta-
do el 24/08/15.

En 1916 siguié a Husserl como asistente en la
Universidad de Friburgo, donde se licencié con una te-
sis titulada “El problema de la empatia” (Einfuhlung).
El ano después consigui6 el doctorado summa cum lau-
de en la misma universidad. En 1921 ley6 en una sola
noche el Libro de la vida de Santa Teresa de Avila. Al
cerrar el libro, tuvo que confesarse a si misma: Esta es
la Verdad!”. Dejé su trabajo como asistente de Hussetl,
y decidi6 dedicarse a la ensefianza en el Instituto de las
Dominicas de Spira.

Se dedicé entonces a confrontar la corriente filoséfica en
la que se habia formado, la fenomenologia, con la filosofia
cristiana de Santo Tomds de Aquino, en la que siguid pro-
fundizando. Resultado de esta investigacion fue el estudio
que dedicé a su antiguo maestro Husserl en 1929: “La fe-
nomenologfa de Hussetl y la filosoffa de Santo Tomas”.
Edith consideré importante que la Iglesia colabore con
el movimiento femenino de liberacién de la mujer, por
lo que realizé entre 1828 y 1938 conferencias sobre la
mujer y su significado en la sociedad, en diversos paises
de Europa, como Alemania, Austria, Suiza y Francia. El
mensaje que ella expondrd en sus conferencias es inspi-
rado por su propia posicién de mujer intelectualmente
auténoma y profesional. Estas estdn recogidas en sus li-
bros La Mujer (Die Fran) y Formacién y profesiones
de la mujer (Frauenbildung und Frauenberufe).

En 1932, dejé Spira para dedicarse totalmente a los
estudios filosdficos, y entrd como profesora en la
Academia pedagdgica de Minster. Permanecié sola-
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mente un afio debido a la llegada al poder de Hitler
quien comenzé la promulgacidn de las leyes de discri-
minacién racial, y Edith Stein tuvo que abandonar la
ensenanza.

A los 42 afos, en el afio 1933, Edith entré en el
Carmelo de Colonia. Se hizo novicia con el nombre de
Sor Teresa Benita de la Cruz. Entre tanto, complet6 su
obra “Ser finito y Ser eterno’, iniciada antes de entrar
en el Carmelo. En 1938 hizo los votos de profesion re-
ligiosa carmelita para toda la vida. Pero ese mismo afio
tuvo que dejar ¢l Carmelo de Colonia y se refugié en
Holanda, en el Carmelo de Echt™.

En 1941 dio inicio a una nueva obra sobre la teolo-
gla mistica de San Juan de la Cruz. La titul Scientia
Crucis. La obra quedé incompleta ya que los nazis la
encontraron y deportaron al campo de concentracion
de Amersfort, y de ahi a Auschwitz. GVamos! —dijo
mientras salfa con su pobre equipaje a su hermana Rose,
que vivia en la hospederfa del monasterio y que fue cap-
turada junto a ella— ;Pamos a morir por nuestro pueblo!”.
Y asi murié6 en las cdmaras de gas de Auschwitz el 9 de
agosto de 1942%".

Fue beatificada por Juan Pablo IT en Colonia, en el ani-
versario de su consagracién definitiva, ¢l 1 de mayo de
1987.Y el 11 de octubre de 1998 fue proclamada Santa
por el mismo pontifice en la Plaza de San Pedro de
Roma. Como dird el Papa Juan Pablo II: “Ella misma
serd testimonio de esta feminidad socialmente operativa,
haciéndose apreciar como investigadora, conferenciante,
profesora. Fue estimada como mujer de pensamiento, ca-
paz de utilizar con sabio discernimiento las aportaciones
de la filosofia contemporinea para buscar la «plena ver-
dad de las cosas> en el continuo esfuerzo de conjugar las
exigencias de la razdn y las de la fe™.

Viktor Frankl

Naci6é el 26 de marzo de 1905 en Viena, Austria
(Figura 6). Hijo de una familia judia, vivi6 su infan-
cia en el entorno de la Primera Guerra Mundial. Luego
del bachillerato estudié medicina en la Universidad
de Viena. Ejercié como Psiquiatra-Psicoterapeuta en
la Clinica Psiquidtrica Universitaria de Viena desde
1933 hasta 1937, y en 1936 obtuvo la especialidad en
Neurologia y Psiquiatria. Afios mds tarde, en 1939, fue
nombrado jefe del Departamento de Neurologia del
Hospital Rothschild de Viena, y en 1947, profesor de
Neurologia y Psiquiatria en dicha Universidad®.
Viktor aun siendo estudiante de bachillerato inicié una
correspondencia con Sigmund Freud debido a su cre-
ciente interés por el Psicoandlisis. Luego, en la Revista
Internacional de Psicoandlisis, Freud presentd el trabajo
cientifico de Frankl sobre “La mimica como afirmacién
y negacién”. Pero en 1925 se distancié del Psicoanilisis
y dio un giro hacia la Psicologia Individual de Alfred
Adler (1870-1937). Participé en el III Congreso de
Psicologia Individual en Dusseldorf y por primera vez



empled en una conferencia académica el concepto de
“Logoterapia”. Posteriormente, en 1927, tomé distan-
cia también en relacién con Adler y se dedicé con entu-
siasmo a la fenomenologfa de Max Scheler, inspirado en
su libro: Formalismo ético y la ética no formal de los
valores, igual que Edith Stein®.

En 1938, las tropas de Hitler invadieron Austria. En los
primeros afos de la guerra Viktor traté de obtener una
visa para trasladarse a los Estados Unidos, sin embargo,
la respuesta no se le dio hasta el afio de 1941. Una vez
conseguida, opté por quedarse en su pais para no aban-
donar a sus padres ya ancianos, y el 17 de diciembre de
ese mismo afio, contrajo matrimonio con Tilly Grosser
en Viena. Meses después los nazis obligaron a Tilly a
abortar a su primer hijo.

Alos 37 anos de edad, en septiembre de 1942 es depor-
tado al campo de concentracién de Theresienstadt, cer-
cano a Praga, junto con su esposa y sus padres. Su padre
muere alli debido a una neumontia, y en 1944 Vikeor es
trasladado a Auschwitz con su esposa. Posteriormente,
ambos pasan a dos campos filiales de Dachau:
Kaufering III y Turkheim. En este mismo mes y afio, su
madre es trasladada a Auschwitz y muere en la cdmara
de gas. En Auschwitz, Frank serfa separado para siem-
pre de su esposa Tilly, quien muere en el campo de con-
centracién de Bergen-Belsen, después de la liberacion
de los ingleses en agosto de 1945. Se desconoce la causa
exacta de su muerte.

El 27 de abril de 1945 las tropas norteamericanas li-
beran el campo de Turkheim y Frankl regresa a Viena.
Allf sufre sus pérdidas familiares, reflexiona cémo es-
cap6 de la muerte y comienza a buscar un nuevo senti-
do: “el para qué habrd quedado vivo”. Al terminar el afio
es nombrado jefe del Departamento de Neurologia del
Hospital Policlinico de Viena®.

En el mes de noviembre de 1945, el Dr. Frankl recons-
truye totalmente su manuscrito de lo que fuera su pri-
mer libro y que le fue arrebatado al entrar al campo de
concentracion; lo rehace con base en dos docenas de
papelitos en los que tomé notas taquigraficas, conte-
niendo el esquema general de su trabajo. Este libro se ti-
tuld Psicoandlisis y Existencialismo.

En 1946 publicé su libro Un psicélogo en el Campo de
Concentracion con el testimonio de sus experiencias du-
rante el Holocausto. En ediciones posteriores a este libro
se lo conoce como El hombre en busca de sentido™.

En 1947 se casdé por segunda vez con Eleonore
Schwindt, con quien tuvo una hija, Gabriele. Ademas,
en 1949, recibi6 el Doctorado en Filosofia presentan-
do su tesis: “La presencia ignorada de Dios” Y en 1950
fundé La Sociedad Médica Austriaca de Psicoterapia,
siendo elegido como su primer presidente.

En 1955, es nombrado Profesor en la Universidad
de Viena. Y en 1970, en presencia de Frankl, la
Universidad Internacional de San Diego, en California,
inaugurd la Cétedra de Logoterapia.

Sus 32 libros sobre andlisis existencial y logoterapia han
sido traducidos a 26 idiomas y ha conseguido 29 doc-
torados honorarios en distintas universidades del mun-
do. A partir de 1961, Frankl mantuvo 5 puestos como
profesor en los Estados Unidos en la Universidad de
Harvard y de Stanford, asi como en otras como la de
Dallas, Pittsburg y San Diego.

En 1992 se fundé en Viena el Instituto Vikeor Frankl,
y afios mds tarde, luego de permitir la publicacién de
su ultimo libro: El hombre en busca del sentido 1lti-
meo, fallecié en Viena el 2 de septiembre de 1997 a los
92 aos de edad. Si bien no fue declarado santo por la
Iglesia Catdlica, era un ferviente judio.

Gianna Beretta Molla

Nacié en Magenta, Italia, ¢l 4 de octubre de 1922, en
el seno de una familia catdlica (Figura 7). Durante la
Universidad, traduce su fe en fruto generoso de apostola-
do en la Accidn catélicay en la Sociedad de San Vicente de
Paul, dedicandose a los jévenes y al servicio caritativo con
los ancianos y necesitados. Habiendo obtenido el titulo de
Doctor en Medicina y Cirugfa en 1949 en la Universidad
de Pavia, abre en 1950 un centro ambulatorio de consulta
en Mésero, municipio vecino a Magenta. En 1952 se espe-
cializa en Pediatrfa en la Universidad de Milédn. En la prac-
tica de la medicina, presta una atencion particular a las ma-
dres, alos nifios, a los ancianos y a los pobres®.

Su trabajo profesional, que considera como una “mi-
sién’, no le impide el dedicarse con mayor dedicacién a
la Accidn catélica, intensificando su apostolado entre las
jovenes. Durante este tiempo conoce al ingeniero Pietro
Molla. El 24 de septiembre de 1955 contraen matrimonio
en Magenta. Al afo siguiente dio a luz a su primer hijo,
Pierluigi. Luego, en 1957, Mariolinay en 1959 a Laura®.
Gianna armoniza, con simplicidad y equilibrio, los de-
beres de madre, de esposa, de médico y la alegria de vi-
vir. En septiembre de 1961, al cumplirse el segundo mes
de un embarazo le diagnosticaron un fibroma en el tte-
ro. Su marido manifestd en testimonio que: “Le habian
aconsejado una intervencion quiriirgica. Esto le habria
salvado la vida con toda seguridad. El aborto terapéuti-
co y la extirpacion del fibroma, le habrian permitido mds
adelante tener otros nisios (...) Gianna eligié la solucion
que era mds arriesgada para ella”. Algunos dias antes del
parto, dispuso a dar su vida para salvar a la criatura: “Si
hay que decidir entre mi vida y la del nisio, no dudéis; ele-
gid —lo exijo— la suya. Salvadlo”. Gianna fue inspirada
por la vida de la Santa Mdrtir Maria Goretti y al respec-
to declard: “Ella dijo que la vida es hermosa cuando es
dedicada a grandes ideales, y para ser capaz de alcanzar
estos ideales, uno debe saber cémo morir™.

El 21 de abril de 1962 da a luz a Gianna Emanuela y
dfas mds tarde, el 28 de abril, a los 39 afios murié”.
Pablo VI definié con la frase “meditada inmolacidn”
el gesto de la beata Gianna recordando, en el Angelus
del domingo 23 de septiembre de 1973: “una joven

Experimentum crucis: médicos santos y beatos en las grandes guerras del Siglo XX | Marfa Agustina Martini, Pablo Young | 171



madye de la didcesis de Mildn que, por dar la vida a su
hija, sacrificaba, con meditada inmolacion, la propia”.

Fue canonizada por Juan Pablo II el 16 de mayo de
2004, quien dijo: “Esta santa madye de familia se man-
tuvo heroicamente fiel al compromiso asumido el dia de su
matrimonio. El sacrificio extremo que corond su vida tes-
timonia que solo se realiza a si mismo quien tiene la va-
lentia de entregarse totalmente a Dios y a los hermanos™ .

Conclusion

En su libro El hombre en busca de sentido, Viktor Frankl
describe que: Al hombre se le puede arrebatar todo, salvo
una cosa: la iiltima de las libertades humanas —la eleccion de
la actitud personal ante un conjunto de circunstancias para
decidir su propio camino—""".Y es esta libertad espiritual lo
que hace que la vida tenga sentido y propdsito. Al decla-
rar que el hombre es una criatura responsable y que debe
aprehender el sentido potencial de su vida, quiere subrayar
que este verdadero sentido debe encontrarse en el mundo
y no dentro de su propia psique, como si se tratara de un
sistema cerrado. Sin importar las ciertas condiciones bio-
l6gicas, psicoldgicas y sociales que lo tengan sometido, el
ser humano tiene la libertad de dejarse determinar por es-
tas 0 no. Debemos a la Segunda Guerra Mundial el cono-
cimiento del término que Frankl llamé la “psicopatologia
de las masas”. El cual sostiene que la vivencia de la tortura,
desesperacion y lucha por la vida, permite que la vida inte-
rior de los que sufren se haga mds intensa y se revalorice la
belleza del arte y la naturaleza como nunca antes. Y bajo
esta influencia hasta se podria olvidar las terribles circuns-
tancias a la que uno se enfrenta. Permite comprender, en-
tonces, que en realidad no importa que no se espere nada
de la vida, sino si la vida espera algo de cada persona: ¥...)
Tenemos que dejar de hacernos preguntas sobre el significa-
do de la vida y, en vez de ello, pensar en nosotros como en se-
res a quienes la vida les inquiriera continua e incesantemen-
te. Nuestra contestacion tiene que estar hecha no de palabras
ni tampoco de meditacion, sino de una conducta y una actua-
cion rectas (...)"*.

En este sentido, en tltima instancia, vivir significa asu-
mir la responsabilidad de encontrar la respuesta co-
rrecta a los problemas que ello plantea y cumplir las ta-
reas que la vida asigna continuamente a cada individuo.
“(...) El hombre que se hace consciente de su responsabi-
lidad ante el ser humano que le espera con todo su afecto
0 ante una obra inconclusa no podrd nunca tirar su vida
por la borda. Conoce el ‘porqué’ de su existencia y podri
soportar casi cualquier toma’ (...)." Y luego agrega: “He
encontrado el significado de mi vida ayudando a los de-
mds a encontrar en sus vidas un significado™.

Es por esto que la vida y obra de estos profesionales
de la salud, desarrollada en el contexto de las Guerras
Mundiales, son una secuencia de hechos encadenados
en un testimonio incuestionable del poder desafian-
te del espiritu humano. Esto sumado a las multiples in-
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fluencias que recibfan de las corrientes filoséficas con-
tempordneas, permitio la creacién de un nuevo enfoque
terapéutico. Como Edith Stein, que procediendo con el
método fenomenoldgico, en la perspectiva inicial de la
adhesién a la objetividad de las cosas, en sus produccio-
nes cientificas destaca temas de cardcter psicoldgico, co-
munitario y social, motivado por la apertura directa de
la conciencia al ser del mundo.

Cada uno de ellos vivid las luchas y las angustias de su
generacion, y en este panorama de luz total sobre el ser,
les permitié comprometerse con la exigencia de abor-
dar una experiencia en la cual, el dedicarse a metas des-
interesadas, les permitié alcanzar la realizacién perso-
nal. Creando asi un circulo de personas, que traspasan-
do los limites geograficos, culturales ¢ ideoldgicos, tra-
bajaron unidas por un mismo objetivo: La pasién por
la ciencia, el amor al servicio de la humanidad y la pro-
mocién de auténticos vinculos humanos en tiempos de
crisis mundial. Y ademds son testimonio de que, en ese
momento del pensamiento cristiano, la vida de oracidn
y la busqueda de la santidad se presentan como formas
de la actividad filoséfica, en la realidad de la existencia.
En este sentido, son los valores universales los que crean
el significado de unién de la humanidad en pos de un
fin comun. La vida exige a todo individuo una contri-
bucién y depende de este tltimo descubrir en qué con-
siste. Argumentando esto tltimo en Frankl, quien de-
cla: “El hombre se autorrealiza en la misma medida
en que se compromete al cumplimiento del sentido de su
vida™*. Por lo tanto, el fildsofo Friederich W. Nietszche
(1844-1900) estaba en lo cierto: Aguellos que tienen un
porqué para vivir, pese a la adversidad, resistivin™®.
Tanto el trabajo de estos médicos en las comunidades afec-
tadas por la guerra, como Viktor Frank en el campo de
concentracién, les permitié percibir como las personas
que tenian esperanzas, que posefan proyectos que sentian
como una necesidad inconclusa, o aquellos que tenfan una
gran fe, parecfan tener mejores oportunidades que los que
habian perdido toda esperanza. Esta frase representa asi
una respuesta al paradigma contemporénco de las preocu-
paciones y problemas del hombre contemporéneo.

La vocacién humanista, un pensamiento atento al mo-
mento histdrico y una intensa vida espiritual son los pi-
lares de estas grandes personalidades, quienes compar-
ten, indudablemente, no sélo el mismo rigor cientifico
y su austeridad conceptual, sino que también nos han
puesto en camino hacia una profundidad aun mayor.

Y para terminar, como escribié en una carta el Dr. José
Moscati a su colega Antonio Guerricchio, el 22 de julio
de 1922: “(...) No la ciencia, pero la caridad ha transfor-
mado el mundo, en algunos periodos; y solo pocos hombres
han pasado por la historia por medio de la ciencia; pero
todos podydn dejar inmortales, simbolo de la eternidad de
la vida, en la cual la muerte no es que una etapa, una me-

tamorfosis para una ascension mds elevada, si se dedica-
vdn al bien. (...)"%.
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CAMINOS CRITICOS

Manejo de exacerbacién de la EPOC

Emanuel Rearte', Nicholas Emery?,Pablo Young?

Fronteras en Medicina 2015;10(4):174-177

Introduccion

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC)
es un padecimiento frecuente que es tratable y preve-
nible. Se caracteriza por una limitacién persistente del
flujo aéreo, que normalmente es progresiva y se asocia
a una respuesta inflamatoria acentuada y crénica de las
vias respiratorias y los pulmones ante la exposicién a
particulas de gases nocivos. Las exacerbaciones y las co-
morbilidades contribuyen a la gravedad general en cada
paciente en lo individual.

La exacerbacién es un evento agudo caracterizado por
un empeoramiento de los sintomas respiratorios mds
all4 de las variaciones normales diarias y que requieren
un cambio en la medicacién habitual del paciente.
Pueden ser precipitadas por numerosas causas, entre las
mds frecuentes se encuentran la aparicion de infeccio-
nes virales en las vias aéreas superiores o en el drbol tra-
queobronquial y el habito tabdquico (ya que el 40-50%
de los EPOC contintian fumando y esta es en si mis-
ma una causa de exacerbacion corregible o prevenible).
El diagnéstico de la exacerbacién se basa fundamental-
mente en la clinica, con tres signos esenciales: aumento
de la disnea, aumento de la tos y cambios en las caracte-
risticas de la expectoracion®.

El objetivo del tratamiento de la exacebacién de la
EPOC es la minimizacién del impacto que conlleva y
evitar el desarrollo de una exacerbacién subsecuente.
Los agonistas beta 2 de accién corta (SABA) con o sin
la adicién de anticolinérgicos de accién corta son los
broncodilatadores preferidos utilizados para el trata-
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miento. Los corticoides inhalatorios (CI), si bien son
tema de debate desde hace afios, son utilizados en aque-
llos casos con FEV1 mds bajo, con hiperreactividad de-
monstrable del FEV1 o en aquellos agudizadores fre-
cuentes. Los corticoides sistémicos y los antibidticos
pueden acortar el tiempo de recuperacién, mejorar la
funcién pulmonar (FEV1) y la hipoxia arterial (PaO,),
y reduir el riesgo de recaida temprana, fracaso del trata-
miento y estadfa hospitalaria.

La exacerbacion de la EPOC a menudo puede preve-
nirse con el cese tabdquico, vacunacién contra el neu-
mococo/influenza, conocimiento del uso de la medi-
cacién habitual, y la rehabilitacién fisica y el entrena-
miento (sobre todo para los casos més severos)°.

Evaluacion

La evaluacién de la exacerbacién se basa en la historia
clinica del paciente, signos clinicos de severidad, zess de
laboratorio si estos estdn disponibles. Hay que evaluar:

e La oximetria de pulso, que es util para pesquisar y
ajustar la terapia con oxigeno suplementario. La
medicidn de gases arteriales es importante (aun-
que hay evidencia de que el bicarbonato venoso es
ttil también) si coexisten la insuficiencia respirato-
ria aguda (PaO, < 60 mmHg) o crénica reagudiza-
da (PaCO, > 50 mmHg) *. Ademds, los gases sirven
para ver pH y CO, que determinarén una conducta
diferente (lugar de internacién o uso de ventilacién
no invasiva [ VNI]).

Par radiografico de térax.

Electrocardiograma.

Hemograma (Hto >55), anemia o leucocitosis.

La presencia de esputo purulento puede ser sufi-
ciente para el inicio de terapia antibiética empirica
cubriendo Haemophilus, neumococo y Moraxella,
que son los patdgenos que mayormente estdn pre-
sentes en las exacerbaciones. En pacientes con cla-
sificacion Gold 3/4 hay que cubrir empiricamente
Pseudomonas’. Es de importancia realizar el cultivo
de esputo para individualizar el tratamiento sobre
todo en los reagudizadores frecuentes.



Tabla 1. Signos de severidad.

Tabla 2. Indicaciones de ingreso hospitalario.

Uso de musculos accesorios.

Respiracion paraddjica.

Empeoramiento o aparicion de disnea.

Aparicién de edemas periféricos

Inestabilidad hemodindmica

Deterioro del estado mental

Tabla 3. Manejo de la exacerbacién que no compromete la vida.

Evaluacién de signos/sintomas de severidad, gases arteriales,
RXTx.

Administracion de oxigeno suplementario (segin gasometria
arterial).

Broncodilatadores.

Adicidn de corticoides sistémicos (via oral/endovenosa).

Considerar el uso de antibidticos ante la presencia de signos de
infeccién.

Monitorizar al paciente, evaluar el uso de heparinas de bajo
peso molecular; estado nutricional.

Considerar el uso de apoto ventilatorio.

Tabla 5. Tratamiento farmacoldgico.

Broncodilatadores: para el tratamiento de las exacerbaciones
son preferibles los broncodilatadores beta-2 agonistas de acc-
cién corta inhalatorios, con o sin la adicién de anticolinérgicos
de accién corta (Nivel de evidencia C). No hay estudios clini-
cosque evalden el uso de broncodilatadores de acccién corta
vs. de accion larga. Los mas utilizados son salbutamol y bromuro
de ipratropio.

Corticoides: los corticoides sistémicos acortan el tiempo de recu-
peracién, mejoran la funcién pulmonar (FEVI) y la oximetria ar-
terial (PaO2),a la ve3z que reudcen los riesgos de recaida precoz,
el fracaso terapéutico y la duracion de la estancia hospitalaria. La
dosis recomendada es prednisona 40 mg/dia por 5 dias.

Antibidticos: se deben recomendar si hay alguna de las siguien-
tes caracteristicas:

I. Con los siguientes sintomas cardinales: aumento de disnea.
aumento delo volumen del esputo, incremento de la puru-
lencia del esputo.

2. Con un incremento de la purulencia del esputo + | sintoma
cardinal.

3. Pacientes que rtequieren ventilaciéon mecdnica.

La eleccién del tratamiento antibidtico va a depender del
patrén de resistencia antibidtica local, por lo general los de
primera eleccién son aminopenicilinas asociadas o no a 4ci-
do clavuldnico, macrdlidos o tetraciclinas. En pacientes exa-
cerbadores frecuentes, requerimiento reciente de hospitali-
zacién, uso de ventilacion invasiva, se recomienda cubrir gér-
menes resistentes, entre ellos Psaeudomonas aeruginosa.

* Marcado incremento/intensidad de los sintomas o la aparicién
de disnea en reposo.

* EPOC severo subyacente.

» Clinica de comienzo (cianosis, edemas periféricos)

« Falla en el tratamiento inicial.

¢ Presencia de comorbilidades.

* Exacerbaciones frecuentes.

¢ Edad avanzada.

* Insuficiente apoyo domiciliario.

Tabla 4. Manejo hospitalario.

* Soporte respiratorio: oxigenoterapia, soporte ventilatorio (ven-
tilacidn invasiva y ventilacion no invasiva). Tablas 6 y 7, respecti-
vamente.

e Tratamiento farmacoldgico: broncodilatadores, corticoides, anti-
bidticos (Tabla 5).

Tabla 6. Indicaciones de ingreso a unidad de cuidados intensivos.

* Disnea severa que no responde al tratamiento inicial.

* Slteracion del estado mental (confusidn, letargo o coma).

* Persistencia o empeoramiento de la hipoxemia (PaO2 < 40
mmHg) y/o severa acidosis respiratoria (pH <7,25) a pesar de
oxigeterapia o ventilacién no invasiva.

¢ Necesidad de ventilacion mecdnica.

¢ Inestabilidad hemodindmica.

Tabla 7. Indicaciones de ventilaciéon no invasiva.

* Almenos una de las siguientes
|. Acidosis reswpiratoria: pH arterial <725 o PCO2 >45
mmHg
2. Disnea severa con signos de fatiga muscular, incremento del
trabajo respiratorio, uso de musculos accesorios, movimien-
to paraddjico, retraccion de espacios intercostales.

Tabla 8. Indicaciones de ventilacién invasiva.

¢ Intolerancia o mala tolerancia a laVNI.

» Paro respiratorio/cardfaco

» Apneas con pérdida de conciencia o gasping.

» Disminucién de la conciencia, agitacion psicomotriz inadecuada-
mente controlada por sedacion.

* Aspiracién masiva.

¢ Incapacidad persistente para el manejo de secreciones respira-
torias.

* Frecuencia cardiaca menor a 50 latidos por minuto.

* Severa inestabilidad hemodindmica sin respuesta a fluidos y dro-
gas endovenosas.

* Arritmias ventriculares severas.

* Hipoxemia en pacientes que no toleran laVNI

Espirometria o estudio funcional respiratorio
(EFR): si bien esta no forma parte de las recomen-
daciones de manejo formales en la agudizacion de
EPOC, es frecuente que grandes fumadores con
sospecha de EPOC sean catalogados como EPOC.
En casos donde no conste el diagnéstico firme es
deseable un EFR en la internacién.

Los objetivos de la evaluacién de la exacerbacion de la
EPOC consisten en determinar la gravedad de la enfer-
medad, repercusion en el estado de salud del paciente y
el riesgo de eventos futuros. A fin de orientar la terapia

a utilizar, es util evaluar primeramente el grado de seve-
ridad el paciente. Puede tenerse una aproximacion ob-
servando la Tabla 1.

La Tabla 2 muestra las indicaciones de ingreso hospita-
lario de un paciente que presenta una exacerbacién de
su EPOC¢. Ademas de las indicaciones listadas otras in-
dicaciones son la necesidad de O, o VNI en si mismo.
Una vez ingresado al Servicio de Emergencia, la prime-
ra y fundamental accién es proveer oxigeno suplemen-
tario al paciente y determinar si la exacerbacién puede
comprometer la vida del paciente. Esto puede verse en

la Tabla 37.
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Tabla 9. Criterios de alta.

Tabla 10. Indicaciones de oxigenoterapia en domicilio.

» Capacidad de usar broncodilatadores de accién corta, ya sean
beta-2 o anticolinérgicos con o sin corticoides inhalatorios.

*  Uso de beta-2 de accidn corta por un periodo de frecuencia no
menos a 4 hs.

» Pacientes que pueden caminar por la habitacion.

» Pacientes que pueden comer y dormir sin despertar por disnea.
» Estabilidad clinica por 24 hs.

» Pacientes que pueden entender perfectamente el uso de su me-
dicacién.

» Correcto seguimiento.

Una vez que se determina si la exacerbacién puede o no
comprometer la vida del paciente se inicia en si la tera-
péutica para la exacerbacién de la EPOC, como se pue-
de evidenciar en la Tabla 4, los pilares del tratamiento
aparte de la oxigenoterapia son el uso de broncodilata-
dores de accién corta, los corticoides y el uso de antibio-
ticoterapia, segun las caracteristicas de la exacerbacion.

La oxigenoterapia es parte del tratamiento, y se debe ajus-
tar para obtener una saturacién entre 88-92% (algunas
agudizaciones son serias y no requieren O, y otras son le-
ves y el uso de O, puede desencadenar efectos colaterales
serios). Una vez ajustada la misma se inicia el tratamiento
farmacoldgico, que puede verse resumido en la Tabla 5.

A pesar de un correcto tratamiento, en algunos casos (cada
vez con mds frecuencia se utiliza VNI en sala general lo que
disminuye el ingreso a UTI), debido a la gravedad de la
exacerbacion, comorbilidades o inestabilidad del paciente,
se requieren cuidados intensivos (Tabla 6)°. Dependiendo
de la estabilidad del paciente, gasometria (los gases no son
la tnica indicacién de VNI, ya que el 50% de las indica-
ciones de VNI en reagudizacién de EPOC se hacen en
pacientes normocdpnicos), mecdnica respiratoria, traba-
jo respiratorio, grado de broncoconstriccion, etc. se plan-
tea la necesidad de ventilar al paciente, tanto de manera no
invasiva'® (Tabla 7) como invasiva, en caso de no toleran-
cia a la anterior (Tabla 8)'*'!. A la VNI se le atribuye una
disminucién del requerimiento de intubacién orotraqueal
(IOT) en un 50%. Al momento actual: la VNI en agudo
para reagudizacién de EPOC es patrén oro de tratamien-
to (no ofrecerla adecuadamente y oportunamente se con-
sidera un acto de mala praxis médica). La ARM en general
ofrece muy pocas ventajas sobre la VNI Por ello en gene-
ral se ofrece a cualquier crisis grave y se reservalaIOT a ca-
sos extremos con fracaso de la VNI documentada. Si bien
en la (Tabla 7) se contempla la acidemia como criterio de
indicacion, la VNI debe o puede ser ofrecida a pacientes
sin esta (sobre todo si no mejora en las primeras horas o si
requirieron VNI en crisis anteriores.
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* PaO2 <55 mmHg (nivel de evidencia A).

* PaO2 de 56 a 59 mmHg con evidencia de uno de los siguien-
tes criterios:
I. Hipertensién pulmonar
2. Cor pulmonale o poliglobulia con hematocrito > 55%.

¢ Determinada la necesidad de oxigeno domiciliario, se deben te-

ner en cuenta los siguientes puntos:

I. Titular con gasometria arterial el flujo de O2 necesario para
llevar la PaO2 a un valor > 60 mmHg.

2. Prescribir como miimo |5 hs/dfa.

3. Se debe orientar al paciente a cesar completamente el habi-
to de fumar.

4. Fuente de oxigeno.

Casi el 40% de los EPOC tienen comorbilidad car-
diaca (enfermedad cardiovascular o insuficiencia car-
dfaca). Debido a ello se deben valorar eventos isqué-
micos, tener en cuenta este antecedente para el mane-
jo de fluidos, y a veces se requiere la realizacién de un
ecocardiograma.

Una vez pasada la exacerbacién, es necesario la necesi-
dad de un plan de accidn para la prevencién de futuras
exacerbaciones asi como el egreso hospitalario del pa-
ciente bajo estrictas pautas de alarma y controles poste-
riores por consultorios externos (Tabla 9)". Es de gran
importancia la remocién de los corticoides orales en
forma graduada pero hasta su suspensién. La mayoria
delos EPOC se van del hospital con agonistas beta 2 de
acci6n larga (LABA). Es una oportunidad tinica duran-
te el egreso el insistir en la cesacién tabdquica'.

La oxigenoterapia aplicada en forma prolongada en la
EPOC constituye un valedero aporte terapéutico en
los pacientes con insuficiencia respiratoria crénica, que
prolonga y mejora la calidad de vida de pacientes selec-
cionados con EPOC avanzado (Evidencia A) (Tabla
10)13,14_

Si bien la oxigenoterapia crénica domiciliaria es el tni-
co tratamiento disponible que ha mostrado prologar la
sobrevida, la VNI domiciliaria ha demostrado benefi-
cios en la disnea, gasometria arterial, frecuencia de hos-
pitalizaciones, pardmetros del suefio y calidad de vida,
se debe considerar su indicacién en pacientes hipercép-
nicos quienes, a pesar de un dptimo tratamiento médi-
co, presentan frecuentes episodios de insuficiencia res-
piratoria con progresivo deterioro de su condicién cli-
nica y gasométrica (Nivel de evidencia C)'*"7.
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IMAGENES

Endometriosis de vejiga: a propdsito de un caso

Adriana Garcia', Maria Florencia Londra'

Fronteras en Medicina 2015;10(4)178

La endometriosis se define como la presencia de glén-
dulas y estroma endometrial por fuera de la cavidad
uterina. Se presenta de multiples formas: masas ovéri-
cas, endometriosis superficial y profunda, cuando hay
implantes endometriales en peritoneo a mis de 5 mm
de profundidad’.

El compromiso del sistema urinario no es frecuente.
Cuando es afectado, la vejiga es el sitio mds usual, ha
sido reportado en un 1-15% de mujeres con endome-
triosis. Los implantes endometridsicos se ubican en el
receso vesicouterino, atraviesan el plano muscular del

Figura I. Secuencias T2, corte coronal a la izquierda y sagital a loa derecha: for-
macion hipointensa heterogénea (flecha roja) ubicada en saco vesicouterino com-
prometiendo la pared posterior y superior de la vejiga.
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techo y pared posterior vesical llegando a la submucosa.
Clinicamente se manifiesta de forma con sintomas ines-
pecificos como disuria, tenesmo y dolor. La hematuria
ciclica es altamente sugestiva, pero solo se evidencia en
un 20% de los casos?.

La resonancia magnética es el método de eleccion
para su estudio. La imagen caracteristica de la endo-
metriosis es la presencia de un tejido fibroso hiperin-
tenso en secuencias T1y T2, con imdgenes focales hi-
perintensas en T1 sugestivas de contenido hemdtico
(Figuras 1y 2)*°.

Figura 2. RM corte axial en secuencias T2 arriba a la izquierda,T| arriba a la de-
recha y T| con saturacién grasa abajo. Se observa en techo vesical formacion hete-
rogénea hipointensa en ambas secuencias sugestivo de tejido fibroso. Presenta fo-
cos hiperintensos en secuencias T| atribuible a contenido hematico.

3. Wong-You—-Cheong JJ, Woodward P, Manning MA, Sesterhenn
IA. Neoplasms of the urinary bladder: radiologic-pathologic co-
rrelation. Radiographics 2006; 26: 553-80.
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Envio de la versién final: ademds de dos copias impre-
sas de la version final del trabajo, ya aceptado para pu-
blicacién, el mismo se enviard en un CD, con etiqueta
en la que figure el titulo del articulo, el procesador de
textos empleado, y los programas usados para figuras y
fotografias.
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