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a Universidad de Pamplona, es una Institucion de

Educacion Superior de caracter publico, que

presenta dentro de sus macro politicas el
fortalecimiento de los procesos de investigacion que se
vienen desarrollando en laregion nortesantandereana.

Es por esto, que con el apoyo de varios grupos de
investigacion de esta institucion, se presenta a toda la
comunidad cientifica del pais y del departamento, la
Revista INBIOM, como un medio de divulgacion
cientifica que permita fortalecer los procesos de
investigacion y extension que se desarrollan en el pais y
en laregion fronteriza Colombo Venezolana.

La Revista INBIOM, se emitira en dos ediciones anuales,
con una presentacion editorial en formato impreso y otra
en formato electronico de acceso libre (Open Access), en
un portal informatico soportado OPEN JOURNAL
SYTEMS. Este libre acceso a los recursos digitales
derivados de la produccion cientifica o académica
permitira su maxima difusién e impacto, como féormula
de proyeccion cientifica, académica, cultural y social.

INBIOM, se establece como la revista institucional del
departamento de Medicina de la Universidad de
Pamplona, que sirve de soporte de divulgacion cientifica
a los docentes investigadores de las instituciones
académicas y de investigacion del departamento de Norte
de Santander, asi como de las instituciones de salud que
desarrollan dentro de sus procesos programas de
fortalecimiento a la investigacion y al desarrollo
tecnoldgicoy de innovacion.

PRESENTACION

El fin primordial, es la difusidn de trabajos originales, que
contribuyan a ampliar los conocimientos de la salud y de
las Ciencias Biomédicas.

Los articulos se publican como escritos en espaiiol o en
inglés, en las modalidades de: a) Articulo original; b)
Comunicacion breve; c¢) Nota técnica; d) Ensayo, e)
Comentario; e) Resefia historica; f) Revision de tema; g)
Imégenes; h) Presentacion de casos; 1) Cartas al editor; y
j) Comentarios bibliograficos.

Esta revista cientifica se presenta como fruto de un
trabajo organizado y estructurado del Departamento de
Medicina, con el deseo de contribuir con los procesos de
investigacion de la comunidad cientifica. Los articulos
publicados en INBIOM, representan lo mas actual en la
investigacion que se desarrolla en la Universidad de
Pamplona.

Nuestro fin ultimo, es poder lograr un reconocimiento
dentro de la comunidad cientifica nacional e
internacional, que permita a través de un proceso de
maduracion profesional, ubicarse como uno de los
principales medios de publicacion en el drea de las
Ciencias Biomédicas.

Omar Geovanny Pérez Ortiz, M.Sc., Ph.D
Director y editor
Revista INBIOM



En los albores del 2006 se abrieron las puertas de la
Universidad de Pamplona a unos pioneros que creyeron en
la ensefianza de los discipulos del padre Faria en la hermosa

ciudad de Pedro de Urstiay de Ortun Veldzquez de Velasco.

Los primeros fueron afios dificiles, propios del nubil
crecimiento, con multiples inconvenientes, los cuales con
lujo de detalles se lograron sortear con una férrea idea de

lograr el objetivo que se habia trazado.

El esfuerzo realizado por docentes y estudiantes, para que
estos ultimos fuesen fieles seguidores de Hipdcrates de
Cos, en ésta region a veces olvidada del poder central, con
identidad y necesidades propias, en donde los diferentes
indices que muestran la morbimortalidad y la salubridad se
encuentran distantes de la media nacional y mucho mas de
lograr los objetivos enmarcados en la Cumbre del Milenio
celebrada en Nueva York en septiembre del 2000, los cueles

se deberian cumplirenel 2015.

Con la conviccidn de formar profesionales con elevado
sentido de pertenencia y de responsabilidad con la region,
educadndose con la necesidad de aplicar todos sus
conocimientos para prevenir las diferentes enfermedades y
promocionar estilos de vida saludables por parte de la
comunidad, hoy en dia, veinticinco médicos egresados de
la Universidad de Pamplona adelantan su trabajo, muchos
de ellos en diversos municipios tanto del Norte de
Santander, que les ensefid a crecer, como en las diferentes
regiones de Colombia a través del servicio social

obligatoria.

EpITORIAL

Para que esta mision se multiplique y se perpetue hoy nace
la revista IMBION, del programa de Medicina de la
Universidad de Pamplona, con caracter de ser parte de la
formacion médica del Norte de Santander y de la extensa
region binacional. En ella se divulgaran parte de los
trabajos realizados por docentes y dicentes de la
Universidad de Pamplona. Del mismo modo, encontraran
las paginas abiertas los articulos, investigaciones,
revisiones y trabajos realizados en las diferentes areas de la
salud por todos aquellos profesionales que deseen

compartir sus conocimientos.

ALVARO EDUARDO URIBE GIL. Md. Sp.
Médico Especialista en Ginecologia y Obstetricia
Director Departamento de Medicina

Facultad de Salud
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ESTUDIO DE PARASITOSIS INTESTINAL EN POBLACION ESCOLAR DE 1°
A 5° GRADO DE TRES INSTITUCIONES EDUCATIVAS DE DIFERENTE
NIVEL SOCIOECONOMICO EN LA CIUDAD DE SAN JOSE DE CUCUTA,
NORTE DE SANTANDER

ARTICULO ORIGINAL
Diana Milena Sénchez', Leidy Katherine Gutiérrez', Omar Geovanny Pérez” i

1.Estudiante de Especializacion en Enfermedades Tropicales Transmitidas por Vectores, Universidad de

Pamplona, Colombia.

2. Departamento de Medicina, Facultad de Salud. Grupo de Investigacion GIEPATI. Universidad de Pamplona,

Colombia.

Resumen

Las enfermedades parasitarias siguen siendo una amenaza constante y permanente en la salud de la poblacion mundial y
constituyen un problema importante de Salud Publica, afectando principalmente a nifios en edad escolar. Este trabajo tuvo
como objetivo realizar un estudio de parasitosis intestinal en poblacidon escolar de 1° a 5° grado de tres Instituciones
Educativas de diferente nivel socioecondmico. Se procesaron un total de 90 muestras de heces correspondientes a nifios
aparentemente sanos de ambos sexos con edades comprendidas entre 6 y 14 afios. Las muestras fueron sometidas a métodos
directo (solucion salina-lugol) y concentracion con formol-éter (Técnica de Ritchie). De igual forma, lo anterior se
complementd con una encuesta donde se hizo un andlisis de los factores de riesgo predeterminantes de estas parasitosis en la
comunidad objeto de estudio. Los resultados obtenidos muestran que 70 de los 90 nifios estaban parasitados (77,7%). Se
observo una elevada prevalencia de protozoos intestinales, dentro de estas formas Blastocystis hominis, 42,6%, Endolimax
nana, 31,9%; Entamoeba coli, 4,3% siendo éstos no patdgenos; con respecto a los patégenos: Giardia intestinalis, 11,7% y
Entamoeba histolytica/dispar, 9,6%. No se observaron helmintos. Dentro de los factores de riesgo asociados a la presencia
de formas parasitas, se destaca el no lavarse las manos frecuentemente antes de ingerir alimentos y después de ir al bafio,
tomar agua sin tratamiento y consumir alimentos en puestos ambulantes ubicados fuera de la Institucion. De acuerdo a lo
anterior, es necesario hacer énfasis en los programas de educacion sanitaria en toda la poblacion.

Palabras clave: Parasitos intestinales, heces, poblacion escolar, nivel socioeconémico, factores de riesgo, educacion
sanitaria.

STUDY OF INTESTINAL PARASITOSIS IN SCHOOL POPULATION OF 1° TO 5° GRADE THREE SCHOOLS OF DIFFERENT
SOCIOECONOMIC STATUS IN THE CITY OF SAN JOSE OF CUCUTA, NORTE DE SANTANDER, COLOMBIA

Summary

Parasitic diseases remain a constant threat and permanent health of the world's population and constitute a major public
health problem, affecting children of school age. This study aimed to conduct a study of intestinal parasitic infections in
schoolchildren of 1 to 5 grade of three educational institutions of different socioeconomic status. We processed a total of 90
stool samples for apparently healthy children of both sexes aged between 6 and 14. Samples were subjected to direct
methods (saline-lugol) and formalin-ether concentration (Ritchie technique). Similarly, the above was supplemented by a
survey which gave an analysis of risk factors predetermining of these parasites in the community under study. The results
show that 70 of the 90 children were infected (77.7%). There was a high prevalence of intestinal protozoa within these forms
Blastocystis hominis, 42.6%, Endolimax nana, 31.9%, Entamoeba coli, 4.3%, with these non-pathogenic, with respect to
pathogens: Giardia intestinalis, 11.7% and Entamoeba histolytica / dispar, 9.6%. Not observed helminths. Among the risk
factors associated with the presence of parasitic forms, highlights the failure to wash hands frequently before eating and after
using the bathroom, take untreated water and eating food from street vendors located outside of the institution. According to
the above, it is necessary to emphasize health education programs throughout the population.

Keywords: Intestinal parasites, feces, school population, socioeconomic status, risk factors, health education.

Correspondencia:
Omar Geovanny Pérez. Universidad de Pamplona. Km 1 via Bucaramanga. Telefax: 5682915. E-mail:
geoperez@unipamplona.edu.co



Estudio de Parasitosis Intestinal

REVISTA INBIOM, V°1, N°1 ISSN: 2322-6471

INTRODUCCION

Las parasitosis intestinales son infecciones frecuentes que
tienen una distribucién mundial con tasas de prevalencia
elevadas en numerosas regiones. Se consideran un
problema de Salud Publica que afecta a individuos de todas
las edades y sexos siendo la poblaciéon infantil la
mayormente afectada, (DEVERA et al, 2006) debido
probablemente a que en esta etapa no se han adquirido
habitos higiénicos necesarios para prevenirlas y no se ha
desarrollado inmunidad frente a los diferentes tipos de
parasitos (RIVERO et al, 2001; SOLANO et al, 2008;
SORIANO et al, 2005).

La Organizacion Mundial de la Salud, la considera una de
las principales causas de morbilidad, estrechamente ligada
alapobrezay relacionada con inadecuada higiene personal
y de los alimentos crudos, falta de servicios sanitarios, falta
de agua potable, el estilo de vida y contaminacidn fecal del
ambiente (QUESADA, 2010). La manera de adquirir los
parésitos principalmente es por la ingesta de alimentos y
agua contaminada, puede ser sintomatica o asintomatica y
ser analizada en un examen de rutina como es el
coproldgico. La epidemiologia de las enteroparasitosis
posee un marcado determinante ambiental; la presencia y
transmision efectiva de un parasito es consecuencia de un
entorno que le resulta favorable. Estd relacionada con
condiciones sanitarias deficientes, consumo de alimentos
contaminados, patrones culturales y estilos de vida propios
de algunas comunidades y con importantes consecuencias
sociales como el bajo rendimiento escolar y el deterioro de
la calidad de vida (MILLANO et al, 2007). Cabe considerar
que las infestaciones crénicas por helmintos,
fundamentalmente en los nifios, pueden causar
desnutricion y deficiencias en el desarrollo fisico y
cognitivo. Sin embargo, esta asociacion, en algunos
estudios no ha sido corroborada, atribuyéndose a un origen
multifactorial (FUENTES ez al, 2007).

Por otra parte, la falta de agua potable, la deficiencia en la
educacion, el mal saneamiento ambiental, caracteristicas
climaticas y el bajo nivel econdmico de gran parte de la
poblacidn, son factores que determinan la alta prevalencia
de las parasitosis, donde es fundamental e imprescindible la
accion o comportamiento humano para reducir tal
prevalencia (MALVIDO, 2002), por lo tanto, el éxito de las
medidas de control que se implementen dependera en gran
medida de la modificacion que se obtenga de los habitos
higiénico-sanitarios en el sentido de promover la salud y no
contribuir a deteriorarla. Otro factor de importancia, es el
contacto con portadores, como ocurre en jardines, escuelas,
lugares en donde los nifios comparten comidas, juegos y
bafios. De igual forma, la falta de higiene personal y
familiar, la ignorancia con respecto a los habitos y actitudes
perjudiciales para la salud, favorecen las condiciones
ecologicas para la prevalencia de infecciones producidas
por agentes bioldgicos, especialmente por los pardsitos
(QUESADA, 2010).

Los parasitos intestinales generan un problema de Salud
Publica asociados especialmente a la desnutricion, anemia,
problemas de crecimiento y desarrollo. Todas estas
consideraciones hacen que esta enfermedad sea de alto
interés a nivel Internacional, Nacional y Regional. Se han
realizado estudios de prevalencia de parasitosis intestinal
en América Latina y dichos datos obtenidos sirven para
tener una apreciacion general de la presencia de los
parasitos, sobre todo en poblacidn escolar; es asi como en
Mendoza-Argentina, investigaron la presencia de parasitos
en 221 nifios mostrando una prevalencia de parasitos
intestinales del 80,5%, siendo el Blastocystis hominis el
parasito mas comun (SALOMON et al,2007).

Otro estudio en la provincia de Arica-Chile en 150
escolares de tres colegios que cursaban entre 1°y 6° grado,
se encontro un 72% de infeccidn enteroparasitoldgica
siendo Giardia lamblia (30%), el parasito mas prevalente,
dichos resultados registraron alta prevalencia de
parasitismo intestinal en los nifios, indicando carencia de
educacion sanitaria; condiciones sanitarias deficientes con
respecto a higiene personal y ambiental (BORQUEZ et al,
2004).

De la misma manera a nivel nacional se han reportado
estudios en nifios menores de 12 afios en una vereda de
Sabaneta-Antioquia, demostrando parasitos en 81.4% de
los nifios, siendo frecuente los protozoos (TABARES ez al,
2008).

En el departamento Norte de Santander se conocen dos
investigaciones sobre parasitosis intestinales en nifios de
escuelas urbanas y rurales en el Municipio de Pamplona.
Estos estudios indican el predominio de parasitos
protozoos y la alta frecuencia de especies comensales. En
uno de los estudios se determind una prevalencia del 73,1%
de nifios parasitados siendo Endolimax nana el parasito
mas comtn (PEREZ et al, 2005).

El otro estudio realizado por estos investigadores en el
mismo afio, muestra a E. coli (50.58%) con la mas alta tasa
de incidencia, seguido por G. lamblia (15.11%) y E.
histolytica (8.72%). No se presentan diferencias
significativas en la carga parasitaria de las muestras
analizadas entre los nifios de la zona rural y urbana del
municipio de Pamplona (PEREZ et al, 2005).

Consientes de que la poblacion infantil del municipio de
Cucuta no es ajena a esta problematica, se planted la
necesidad de realizar un estudio cuyos objetivos consisten
en identificar y evaluar la prevalencia de parasitos
intestinales en la poblacion infantil seleccionada de las tres
Instituciones Educativas y determinar los factores de riesgo
que favorecen la presencia de de estas formas parasitas en
los escolares.
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METODOLOGIA

Se realizd un estudio de tipo descriptivo que permitid
recopilar, analizar, comparar y sistematizar informacion
sobre las parasitosis intestinales. El estudio se desarroll6 en
3 Instituciones Educativas del Municipio de San José de
Cucuta de diferente nivel socioecondmico: bajo, medio y
alto ubicadas respectivamente en Antonia Santos
(Institucion 1), Ciudad Jardin (Institucion II) y Ceiba II
(Institucion I1T), de las cuales se recolectaron muestras de
una poblacidon de 90 nifios (as) aparentemente sanos en
edades comprendidas entre los 6 a 14 afios donde se
seleccionaron 6 nifios al azar por cada grado (1° a 5°) para
un total de 30 nifios de ambos sexos por cada Institucion.
Para ello la comunidad educativa de cada Institucion fue
informada de los objetivos del estudio, de igual forma con
la autorizacién del Representante legal del menor se
diligencid el consentimiento informado, el cual se rige por
la resolucion 008430 de 1993 del Ministerio de Salud de
Colombia. Una vez obtenido el consentimiento, se aplicd
una encuesta de tipo epidemiologico que contenia factores
de riesgo asociados a la presencia de protozoos (tomar agua
hervida y sin hervir, presencia de sintomas, si lavaban los
alimentos, el lavado de manos, entre otras) para cada nifio y
padre de familia. También, se les explicdé coémo debian
tomar la muestra y se les entregd un recipiente plastico
estéril previamente marcado para la recoleccion de la
misma. De cada nifio se obtuvo una sola muestra de materia
fecal, la cual se codifico y se le hizo examen directo y
técnica de concentracion por formol- éter segun el método
de Ritchie (BOTERO, 2005). Posteriormente se les
proporcionaron los resultados. Ademas se hicieron
capacitaciones en educacion en salud en cada Institucion
Educativa con énfasis en los factores de riesgo y los
aspectos preventivos de las parasitosis intestinales (Figura

).

El analisis de la informacién de los resultados obtenidos se
realizd a través del método estadistico que presenta el
programa Microsoft Excel.

Figura 1. Desarrollo de programas de educacion en salud,
promociony prevencion en parasitosis intestinales.

RESULTADOS

Los resultados obtenidos de las encuestas aplicadas
permitieron conocer algunos factores de riesgo que
favorecen la presencia de formas parasitas en la poblacion
estudiada, demostrando lo siguiente: se presenta un
desconocimiento general en relacion a cudles son los
microorganismos que se transmiten por agua y alimentos
contaminados. En el total de las encuestas realizadas, el
75,6% de la poblacion estudiantil no conocen cuales son las
formas patogenas que se transmiten por este medio. Al
realizar un analisis detallado de las encuestas en cada
Institucion, se resalta el hecho que los escolares de las
Instituciones I y II manifiestan tener un mayor
conocimiento sobre estas formas, siendo las bacterias y
parasitos en general como las formas patdgenas mas
conocidas por ellos. De igual forma, al consultarles sobre
las estrategias de prevencion de las infecciones por
parésitos intestinales, especificamente a la costumbre de
lavarse las manos al salir del sanitario, el 63,3% de la
poblacion respondieron que si, aspecto que cambia
substancialmente al referirse a la costumbre de lavarse las
manos antes de ingerir los alimentos, ya que sélo el 52,2%
manifestaron que siempre y el 46,7% a veces, situacion que
favorece la posibilidad de contagio de formas patdgenas
dado el alto riesgo de infeccion a través de las manos.

En cuanto al consumo de agua en la Institucion y el origen
de la misma, el 79,0% de los escolares de las tres
Instituciones Educativas respondieron que si consumen
dicho liquido durante la jornada académica, situacidén que
no generaria mayor preocupacion, si no se tuviera en cuenta
que de manera especial en las Instituciones de nivel bajo y
medio el consumo de agua se realiza de la tuberia o agua de
almacenamiento que se encuentra en tanques aéreos
(Figura 2), situacidon altamente preocupante por las
condiciones de higiene en la que se mantienen estos
depositos de agua, asi como por la calidad del agua que
llega a través del acueducto, aunque se le realizan estudios
de Coliformes fecales y totales, no se estudian la presencia
de formas parasitarias a nivel de protozoos y helmintos, lo
que puede considerarse como un aspecto de alto riesgo,
debido al desconocimiento que existe sobre la presencia en
el agua de estas formas parasitas, sean de origen humano o
animal.

Se resalta de igual forma en este punto, que solo los nifios
de la Institucion Educativa de nivel alto (Institucion III) el
agua que se utiliza para el consumo proviene de botellon
(73,3%). Al consultar sobre el origen del agua de consumo
en cada uno de los hogares de la poblacion estudiantil, sélo
el 39,0% manifiesta que el agua es hervida, el 11,1% es
filtrada y el 14.4% consumen el agua a través de botellon.
Hay que resaltar que el 26.6% del total de la poblacién
encuestada expresan que el agua que consumen en sus
hogares proviene directamente de la tuberia,

principalmente la poblacion de nivel bajo con el 63,3%.
7



Figura 2. Consumo de agua por parte de los estudiantes de la
Institucion [y 11

En relacion con aspectos de saneamiento basico en cada
uno de los hogares de los escolares, en lo que respecta a la
presencia de sistemas de acueducto y alcantarillado, el
90,0% del total de familias encuestadas, respondieron
afirmativamente a esta pregunta, es de resaltar que en la
comunidad de la Institucion I, el 30,0% manifiesta no tener
sistema de alcantarillado para la eliminacion de aguas
negras. En cuanto a la evacuacion de heces en cada uno de
los hogares, el 96.7% de la comunidad en total manifiesta
tener inodoros y el 3,3% tiene letrina, particularmente la
comunidad de la Institucion I.

Otro factor que observamos como posible fuente potencial
de enteroparasitos, es la presencia de vendedores
ambulantes a la salida de las instituciones I y II, ya que
ofrecen helados, mango, raspados, etc., asi como la venta
de otros productos, desconociendo la procedenciay calidad
del agua para la preparacion de los mismos, ademas los
vendedores carecen de las medidas basicas de higiene
como el uso de guantes, tapaboca, gorro, bata, (Figura 6).

Figura 3. Factores de riesgo que favorecen la presencia de parasitos
intestinales. Consumo de alimentos por fuera de la Institucion
Educativa

Para la identificacion de formas parasitas se analizaron 90
muestras de materia fecal, de las cuales (n=70) presentd
formas parasitarias (Tabla 1). El analisis de los resultados
de los estudios coproldgicos permiten determinar que el
77,7% de toda la poblacion estudiada estaban parasitados
(Figura 4) presentando una o varias especies de parasitos
intestinales, frente a un 22,3% que no lo estaban. Esto
denota el desconocimiento o la falta de aplicacion por parte
de los escolares de las normas basicas de higiene para
prevenir la transmision de parasitos intestinales. De igual
forma, las diferentes condiciones socioeconomicas y
culturales que se presenta en las comunidades donde estan
las tres Instituciones Educativas, reflejan las condiciones
en salud que se pueden llegar a presentar en la poblacion del
municipio de Clcutay su drea metropolitana.

Estudio de Parasitosis Intestinal
area metropolitana a nivel de las enfermedades
gastrointestinales producidas por parasitos intestinales, ya
que la forma de consumo del agua y manejo de los
alimentos, puede ser el mismo para la comunidad en
general.

Institucion | | Institucion Il | Institucion lll | Total
h % N % n % n (%
Parasitados |28 (933 |24 |80 |18 |600 |70 |777

No Parasitados |2 67 |6 20 12 (400 |20 223

1 1 1

Tabla 1. Frecuencia de parasitosis en nifios de las Instituciones
Educativas

= PARASITADOS

NO PARASITADOS

L |

Figura 4 Prevalencia de parasitosis intestinales en las tres
Instituciones Educativas

Con respecto a los porcentajes de prevalencia de nifios
parasitados por Institucién Educativa, en la Institucién I el
93,3% de los nifios estaban parasitados, la Institucién 11 el
80,0% y la Institucion 11 el 60,0% (Figura 5). Se destaca el
porcentaje de formas pardsitas detectadas en los
estudiantes de las Instituciones I y II quienes presentaron
mas de tres formas pardsitas en comparacion con los nifios
de la Institucion III (Tabla 2). Asi mismo, los nifios de la
Institucion I presentaron mayor carga de formas parasitas.

100
[0
80
FO

60
50
40
30
20
10
o T T

Institucion |

Institucién Il Institucion 1

Figura5. Porcentaje de nifios parasitados por Instituciones Educativas

PARASITOS Institucién I | Institucién II | Institucion II|  Total
1 % n % 1 % | n| %
Blastocystis hominis 20 ) 667 ) 10 | 333 10 | 333 |40 426
Endolimax nama 10 333 11| 367 9 | 300 |30 319
Giardia intestinalis § {267 3 100 0 00 | 11117
Entamoeba histolytica/dispar 51167 3 10,0 1 330996
Entamoeba coli 30100 1 33 0 00 | 4| 43

Tabla 2. Prevalencia de parasitos intestinales presentes en las muestras
de 90 nifios de tres Instituciones Educativas, Ctcuta, 2011
8
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Las tasas de prevalencia de los parasitos intestinales
hallados en los 90 nifios se presentan en la Figura 6. Los
resultados obtenidos muestran una elevada prevalencia de
pardsitos protozoos y la alta frecuencia de especies
comensales, donde se destaca la presencia de Blastocystis
hominis con 42,6%, Endolimax nana, 31,9%; Entamoeba
coli, 4,3% siendo éstos no patdégenos. A nivel de parasitos
patdgenos predomind Giardia intestinalis con 11,7%
seguido en orden descendente por Entamoeba
histolytica/dispar (11,7%).

45,0
40,0 B Blastocystis
é 35,0 hominis
bl .
=300 B Endolimax nana
5
8250 1 B Giardia intestinalis
£200
=
515,0 . Entamocba
a 100 - histolytica/dis par
® Entamoeba coli
50 1 |
2,0 -+
Pardsitos

Figura 6. Prevalencia de Parasitos intestinales en la poblacion escolar
de las tres Instituciones Educativas del Municipio de San José de
Cucuta

CONCLUSIONES

Los resultados obtenidos en el presente estudio,
demuestran una elevada prevalencia de parasitos
intestinales (77,7%) en los escolares de las tres
Instituciones Educativas. Dentro de las formas parasitarias
halladas, se destaca la presencia de parasitos protozoos con
una gran variedad de especies comensales como
Blastocystis hominis, Endolimax nana'y Entamoeba coli. A
nivel de parésitos patdgenos, los mas frecuentes fueron
Giardia intestinalis y Entamoeba histolytica/dispar, que en
términos generales pueden producir manifestaciones
clinicas, con complicaciones si no se toman las medidas
necesarias para su control. Ademas el andlisis de los
resultados permite determinar que los factores de riesgo
que son predeterminantes a la presencia de enfermedades
gastrointestinales, estdn relacionados con una deficiencia
en saneamiento ambiental basico, condiciones
conductuales, culturales y a la falta de conocimiento en
educacidn en salud por parte de los padres de familia y
comunidad educativa de cada una de las instituciones. Lo
anterior se refleja en el manejo que se le da al agua de
consumo, a la forma como se preparan y consumen los
alimentos, a la calidad del agua de consumo, los habitos de
higiene, ausencia de sistemas de acueducto y
alcantarillado, la falta de politicas claras en salud por parte
de los entes gubernamentales y a la falta de programas de
educacion sanitaria. En general, se puede concluir que la
falta de programas de promocion y prevencion de este tipo
de infecciones, se constituye como uno de los principales
factores de riesgo a tener en cuenta en este tipo de
comunidades.

Estudio de Parasitosis Intestinal
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Resumen

Se revisa el tema de los quistes de la via biliar, a proposito de un caso clinico en adulto de 20 afios, que consulto a la ESE
Hospital Universitario Erasmo Meoz de Cucuta. Los quistes del colédoco son patologias de rara presentacion que tienden a
aparecer antes de los 16 afios y es poco frecuente hacer este diagndstico en adultos; en los primeros afios se presentan con
triada clasica de dolor, masa palpable en hipocondrio derecho e ictericia; en el adulto los sintomas son intermitentes, con
episodios de ictericia y dolor abdominal; pueden debutar como un cuadro de colangitis o pancreatitis aguda y hasta en un
15%, con diagndstico tardio y resultar en cirrosis e hipertension portal; es anecdotica la presentacion con perforacion y
peritonitis secundaria; la complicacion mas grave es la degeneracion maligna; se atribuye su etiologia a la presencia de una
anomalia de launion del conducto biliar con el conducto pancreatico que favorece el reflujo de jugo pancreatico en el interior
del arbol biliar; existen multiples abordajes diagndsticos: Ecografia, tomografia axial computadorizada (TAC),
colangioresonancia magnética, colangiopancreatografia retrograda endoscdpica (CPRE), y ultrasonografia endoscépica. El
tratamiento de eleccion es la reseccion completa del quiste con posterior hepato-yeyunostomia en Y de Roux, técnica que ha
demostrado excelentes resultados.

Palabras claves: Quistes del conducto biliar, patologias de conducto biliar comun, quistes del colédoco.

Abstract

We review the issue of the bile duct cysts, apropos of a case in an adult of 20 years, who consulted the ESE Erasmus Meoz
University Hospital of Cucuta. Choledochal cysts are rare pathologies presentation that tend to appear before 16 years old
and is rare make this diagnosis in adults; in the early years are presented with classic triad of pain, a palpable mass in the right
hypochondrium and jaundice, in adult symptoms are intermittent episodes of jaundice and abdominal pain may present as a
picture of cholangitis or acute pancreatitis and up to 15%, with late diagnosis and result in cirrhosis and portal hypertension,
is anecdotal presentation with perforation and peritonitis secondary, the most serious complication is malignant
degeneration, the etiology is attributed to the presence of an abnormality of the bile duct junction with the pancreatic duct
which promotes reflux of pancreatic juice into the biliary tree, there are multiple diagnostic approaches: ultrasound,
computed tomography (CT), magnetic colangioresonancia, endoscopic retrograde cholangiopancreatography (ERCP) and
endoscopic ultrasonography. The treatment of choice is complete resection of the cyst with subsequent hepato-jejunostomy
Roux-Y technique that has shown excellent results.

Key words: bile duct cysts, common bile duct diseases, Choledochal Cyst
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INTRODUCCION

Los quistes del colédoco son afecciones poco frecuentes en
adultos. Se presentan con una incidencia de 1 en 1000 a
1750 nacimientos en paises orientales como Japdn; son
unas 100 veces mas frecuentes en los paises occidentales;
son mas frecuentes en mujeres que en hombres con una
relacion 4:1; la mayoria se diagnostican antes de los 10
afiosde edad (1).

Generalmente, se asocian a defectos congénitos de la union
biliopancredatica la cual normalmente mide entre 0,2-1 cm
de longitud (4), lo que provoca reflujo de jugo pancreatico
dentro del colédoco en el cual posteriormente las enzimas
pancredticas se activan por un mecanismo actualmente
desconocido y degeneran la pared, adicionalmente la
sobrecarga de volumen produce la dilatacion caracteristica;
aunque se han propuesto otros origenes (2); esta condicion
predispone a la aparicidon de carcinomas (3).

De acuerdo con Todany et al se clasifican en 5 tipos; el tipo |
corresponde a una dilatacion completa de la via biliar extra
hepatica (Ia) o parcial (Ib); el tipo II corresponde a una
dilatacion pediculada; el tipo III consiste en una dilatacion
de la ampolla de Vater; en el tipo IV se presentan
dilataciones simultaneas en la via biliar intrahepatica y
extra hepética, y por ultimo en el tipo V hay dilataciones de
la via biliar intrahepatica y corresponden a la enfermedad
de Caroli. El tipo I junto con el IV componen el 80% de los
casos (3), Verfigura 1.

Muchos pacientes pueden permanecer asintomadticos la
mayor parte del tiempo, inclusive hasta llegar a la edad
adulta; en estos la enfermedad se manifiesta principalmente
por dolor abdominal y aproximadamente la mitad
presentan fiebre e ictericia, si se agrega una masa palpable
en hipocondrio derecho, se completa la triada tipica
frecuente en neonatos y nifios, esta triada solo es posible
evidenciarla en aproximadamente el 15% de los casos en
adultos (3).

Figura 1. Clasificacion de Todany obtenida de Hae Kyung Lee (5).

Quiste Congénito del Colédoco

Tradicionalmente se ha considerado la colangiopancreato-
grafia retrograda endoscdpica (CPRE) como el estandar de
oro (4) para el diagnostico de los quistes del colédoco y sus
anormalidades asociadas, sin embargo dada la morbilidad
que este método presenta, actualmente se han preferido
métodos no invasivos como la colangioresonancia que
ofrece adicionalmente la visualizaciéon del conducto
pancredtico y porciones del colédoco y la via biliar distales
al quiste (1).

La tomografia computarizada con multidetector permite
ver detalles de la union biliopancreatica, sin embargo al
igual que la colangioresonancia no detecta lesiones de la
pared muy pequefias, para las cuales el método de eleccion
es la ultrasonografia endoscépica combinada con CPRE
(esta sigla no ha sido previamente citada, hay que poner el
nombre completo junto a ella).(5).

El tratamiento de eleccion en los quistes del colédoco es la
extraccion completa del quiste y la posterior unidn
bilioenterica (5, 6,7, 8, 9, 10, 11, 12 - 13); las
complicaciones se presentan en aproximadamente un 80%
de los casos, las cuales se dividen en 3 grandes grupos (1):
Mecanicas (litiasis, pancreatitis aguda, ruptura del quiste,
cirrosis biliar), infecciosas y degeneracion maligna (1). El
riesgo de desarrollar cancer de la via biliar es 20 veces
mayor en presencia de un quiste de colédoco con respecto a
la poblacidon general y el porcentaje de pacientes que lo
desarrollan es directamente proporcional con respecto a la
edad en la que se diagnostica (1, 5-7).

Entre las técnicas quirurgicas descritas en la literatura
mundial estan la hepatico-yeyunostomia en Y de Roux, la
hepatico-duodenostomia y la hepatico-duodenostomia con
interposicion yeyunal (5). Recientemente, se han reportado
casos de extraccion de quistes y uniones bilioentéricas por
via laparoscdpicay asistidas porrobot (7).

CASO CLINICO

Se presenta el caso de un paciente de 20 afios de edad quien
consulta por cuadro clinico de 3 dias de evolucion,
consistente en dolor abdominal en hipocondrio derecho,
acompafiado de epigastralgia, fiebre, astenia y adinamia.
Antecedente de sintomas como distensién y emesis
ocasionales, que cedian espontdneamente. En el examen
fisico se encuentran signos vitales FC 106x', FR 18x', TA
110/80 mmHg y T° 38,6°C y dolor a la palpaciéon profunda
en hipocondrio derecho; en la tabla 1 se informa el perfil
hepatico al ingreso.
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Tabla 1. Perfil hepitico

Prueba Valor del Valor de
paciente referencia

GOT 36 UL 0-40 UI/L

GPT 67 UI/L 0-40 UL'L

Bilitrubina 1,01 mg/dl  0,3-1mg/dl

Total

Bilitrubina 0,14 mg/dl  0-0,3mg/dl

directa

Fosfatasa 520 UN 44-

alcalina 147ULL

Ecografia hepatobiliar (Figura 2): tres dilataciones quisticas del
colédoco, la mayor de 34x17mm en el tercio distal, no hay calculos ni

masas.

Figura 2. Ecografia hepatobiliar — Dilataciones quisticas del colédoco

Con estos hallazgos se decide realizar CPRE en la cual se
observa una papila mayor en medio de diverticulo
yuxtapapilar duodenal; se canula facilmente y luego de la
inyeccion del medio de contraste se evidencia dilatacion
del colédoco en la porcion distal de aspecto sacular que
mide 5x10cm (Figura 3) y genera compresion extrinseca de
la segunda porcidn del duodeno, adicionalmente el resto
del colédoco se halla dilatado con un diametro de 2,5 cm
incluyendo el conducto hepatico derecho y el izquierdo,
este ultimo esta un poco menos dilatado.

Figura 3. CPRE. Dilatacion sacular de la porcion distal del
colédoco, y dilatacion uniforme de la via biliar.

oénito del Colédoco
En junta de decisiones de cirugia se decide programar al

paciente para intervencion quirurgica, con un diagndstico
de quiste del colédoco correspondiente a un tipo I,
aparentemente IB en la clasificacion de Todany (5).
Intraoperatoriamente se evidencia un quiste en la porcion
distal del colédoco de aproximadamente 10x5cm y
dilatacion del hepatocolédoco (Figura 5).

Figura 4. Dilatacion distal de aspecto sacular del colédoco; notese la
vesicula de aspecto normal.

Se realiza excision completa de la via biliar dilatada hasta
nivel proximal (bifurcacion)y del quiste hasta nivel distal
sano (intrapancreatico proximal) (Figura 5).

Figura 5. Ligadura distal del colédoco con reseccion del quiste del
colédoco.

En la reconstruccidén se practicoO una hepatico-
yeyunostomia en Y de Roux, fijando el esa eferentea la
pared abdominal e introduciendo sonda de yeyunostomia
con la técnica de Witzel (14) desde el conducto hepatico
comun (Figura 6), para soporte de la anastomosis,
monitorizacion postoperatoria y eventual manipulacion
futura de la viabiliar.

La evolucion en el postoperatorio fue satisfactoria, sin
complicaciones, con estancia de 5 dias. El informe de
anatomia patoldgica de la pieza quirtrgica confirmé el
diagnostico de quiste del colédoco.
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Figura 6 hepatoyeyunostomia en 'Y de Roux, colocacion de sonda con
técnica de Witzel y fijacidon de asa.

DISCUSION

Los quistes del colédoco son patologias de rara
presentacion, cuya edad de manifestacion de los sintomas
es variable, correspondiendo el 60% a menores de 10 afios,
pero se han reportado casos de diagnostico a los 80 afios (8).

Existen varias clasificaciones; la més aceptada es la
propuesta por Todany y cols (4) que clasifican los quistes en
Stipos (Figura 1).

Los métodos diagnosticos incluyen ultrasonografia, CPRE,
TAC, colangioresonancia y ultrasonografia endoscopica,
en proporciones de uso variables segun las series revisadas;
probablemente en relacion con las posibilidades
diagnésticas de cada institucion. (3,4, 5, 8,9 - 12). En
nuestra institucion, después de solicitar al laboratorio el
perfil hepatico, realizamos ecografia y luego CPRE, pues
tenemos una unidad de endoscopia digestiva a cargo del
servicio de cirugia general, y no disponemos facil y
rapidamente de colangiorresonancia, que nos parece debe
ser el examen de eleccidon cuando se dispone de ély se tiene
por clinica, laboratorio y ecografia esa presuncion
diagnostica.

Recomendamos no dar de alta al paciente una vez hecho el
diagnostico, iniciar antibioticos y resolver quirdrgicamente
en lamisma hospitalizacion, por el alto riesgo de colangitis,
el cual esta presente en la CPRE normalmente y mas cuan-
do no se asocia un procedimiento de drenaje endoscdpico
(papilotomia) e incrementandose el riesgo en estos casos.

El tratamiento incluye la excision completa del quiste y la
via biliar dilatada que sugiera alteracion quistica (3), se
recomienda la reconstruccion, en la mayoria de casos, con
una hepdatico-yeyunostomia en Y de Roux; algunos
cirujanos prefieren la hepaticoduodenostomia 6 la
hepaticoduo-denostomia con interposiciéon yeyunal,
técnicas que obedecen a criterios y preferencias o basadas
en laexperiencia,. (3,4,5,6,7,8,9,10,11,12-13).

Quiste Congénito del Colédoco

En nuestro caso realizamos exéresis completa de la via
biliar (quiste y la via biliar dilatada sugestiva de alteracion
quistica); en la reconstruccion se practicod una hepatico-
yeyunostomia en Y de Roux, fijando el asa eferente a la
pared abdominal, se dejo sonda de yeyunostomia con la
técnica de Witzel, por el calibre delgado de la via biliar
proximal y el riesgo de estrechez, para soporte de la
anastomosis, monitorizacién postoperatoria y eventual
manipulacidn futura de la via biliar. (Figura 6).

CONCLUSIONES

Lo mas importante es la necesidad de un diagndstico
oportuno, para el cual existen multiples métodos
diagnosticos disponibles; sin embargo, en todos los
pacientes se recomiendan como minimo la ultrasonografia
y la CPRE (2-3-4-5-8-9), y si existe el recurso de la
colangiorresonancia, debe preferirse como via de abordaje
diagnostico en lugar de la CPRE.

El tratamiento de eleccion sigue siendo la extraccion

completa del quiste y posterior anastomosis bilio-entérica
(1,2,3,4,5,6,7,8,9,10,11,12-13).

En el presente caso proponemos la utilizacion de una sonda
de yeyunostomia con técnica de Witzel, posterior a la
hepato-yeyunostomia en Y de Roux para soporte de la
anastomosis, monitorizacion postoperatoria y eventual
manipulacidn futura de la via biliar que a nuestro criterio es
una buena opcion.
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Resumen

Objetivo: Medir la concordancia interobservador de la auscultacion pulmonar de estudiantes de medicina utilizando
simuladores clinicos de alta fidelidad.

Material y Métodos: Se incluyeron 15 estudiantes de tercer afio de medicina, con poca experiencia clinica, se les realizd
instruccidn en auscultacion pulmonar utilizando un simulador clinico. Con el mismo simulador se le realizo una evaluacion
de su capacidad para identificar 12 diferentes ruidos respiratorios tanto en sus caracteristicas sonoras como en la fase de la
respiracion en la que se presentaron. Se calculo la concordancia interobservador utilizando el método de Kappa de Fleiss con
relacion a las respuestas.

Resultados: La concordancia global fue de 0,4 la que se considera moderada; los ruidos con menor concordacia fueron los
tipo crépito.

Conclusion: La concordancia interobservador de la auscultacion pulmonar sigue siendo moderada a baja como ha sido
reportada por otros autores. Se requiere mejorar ésta utilizando nuevas tecnologias que permitan controlar los tipos de ruidos
y aumentar el tiempo de entrenamiento de los estudiantes como se logra con simuladores de alta fidelidad.

Palabras Claves: Simulacion Clinica, Concordancia, Auscultacion Pulmonar.

Abstract

Objetives: To measure interobserver agreement of breath sounds auscultation in medical students using high-fidelity clinical
simulators.

Methods: We included 15 third year medical students without clinical experience. They underwent short course training in
lug auscultation using a high fidelity clinical simulator. Using the same simulator they underwent an assessment about their
ability to identify 12 different breath sounds. Interobserver agreement was obtained using the Fleiss Kappa method.

Results: Overall agreement was 0.4 which is considered moderate. Breath sound like crackles has lowest agreement index.
Conclusions: The interobserver agreement of lung auscultation remains moderate to low. We need to improve asucultacion
skills using new technologies that allow the students to increase traning sessions using high fidelity clinical simulators.

Keywords: Clinical Simulation, Concordance, auscultation.
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INTRODUCCION

Una de las principales actividades del quehacer médico es
el diagndstico, para ello la principal herramienta con la que
contamos es la realizacion de una historia clinica de calidad
que incluye una anamnesis y la exploracién fisica. ' La
utilidad diagnoéstica del examen fisico, sumado a su
accesibilidad, incluso en centros de baja complejidad,
obliga a que el personal médico tenga destreza para la
realizacion e interpretacion de los hallazgos semioldgicos.
Sin embargo, a pesar del innegable valor que representa un
hallazgo fisico ya sea altamente sensible o especifico, en
muchas ocasiones es evidente la gran discordancia entre
diferentes observadores, generando disyuntivas que
muchas veces se inclinan a favor del observador mas
experimentado’. Por lo tanto, el medico debe desarrollar los
conocimientos, habilidades, destrezas y actitudes
pertinentes para llevar a cabo un diagnostico integro. Por
ello la educacidn del estudiante de medicina es una de las
partes esenciales, cuyos objetivos se centran precisamente
en la adquisicion de conocimientos y desarrollo de
habilidades.

En la literatura cientifica existen pocos trabajos dedicados a
estudiar objetivamente la utilidad de estas técnicas y la
concordancia entre observadores; es decir ante un hallazgo
fisico registrado por dos observadores que probabilidad
existe, excluyendo el azar, de que concuerden y acierten en
su descripcion. Los estudios epidemioldgicos de la
prevalencia de sintomas respiratorios en la poblacidon han
mostrado que existe considerable variabilidad
interobservador en el registro de los sintomas’. También se
ha demostrado que existe gran variabilidad en el registro de
los signos fisicos en pacientes con afecciones respiratorias
agudas. Spiteri y cols, midieron la confiabilidad y precision
del examen pulmonar efectuado por 24 médicos, quienes
examinaron a 24 pacientes con afecciones respiratorias
variadas’, el grado de concordancia entre los médicos en el
registro de los hallazgos semioldgicos fue variable y de
magnitud moderada, con valores kappa que fluctuaron
entre 0,01 y 0,52 . Otros estudios han confirmado los
mismos hallazgos; Schilling y cols’, encontraron 76% de
concordancia en el registro de ruidos respiratorios
anormales en 187 pacientes con enfermedades pulmonares
intersticiales y 88 sujetos control, con un valor de kappa de
0,25. Smyllie y cols, examinaron la habilidad clinica de 9
médicos que examinaron a 20 pacientes portadores de
enfermedades respiratorias cronicas, encontrando grados
moderados de concordancia en el registro de matidez,
disminucién del murmullo pulmonar y crepitaciones”

En el estudio méas completo hasta la fecha, se realiz6é un
metanalisis sobre la exactitud del examen fisico para
evaluar la probabilidad de que un paciente tuviera un
derrame pleural; se encontraron 5 estudios relacionados
con el tema los cuales concluyeron que la concordancia
interobservador cuantificada con el indice de kappa era de
moderada a débil”

La auscultacion es el método semioldgico basico en el
examen fisico de los pulmones, en donde el nivel de
experiencia determina si se utiliza o no una correcta
técnica de evaluacion, puede influir significativamente en
las variaciones de concordancia.

El objetivo de esta fase de la atencion es modificar la
probabilidad pre prueba de tener una patologia especifica y
llegar a una certeza diagnoéstica suficiente para tomar una
decision terapéutica adecuada. ’

MATERIALES Y METODOS

Se realizo un estudio de tipo experimental en el Centro de
investigacion y desarrollo tecnoldgico en Simulacion
Avanzada de la Universidad de Pamplona el 2 de diciembre
del 2010. En donde participaron 15 estudiantes de tercer
afio de medicina que cursaban la materia de semiologia en
el momento de realizacion del estudio.

En la investigacidn participaron 7 (46.66 %) estudiantes de
de sexo femenino y 8 (53.33%) de sexo masculino, con una
media de edad de 21 afios, el grupo contaba con experiencia
teodrica pero no con la suficiente experiencia clinica.

INTERVENCION

Bajo consentimiento informado, los estudiantes se
invitaron al Centro de Simulacion Avanzada para la
evaluacién del examen auscultatorio; inicialmente se
realizo una capacitacion tedrico-practica de los diferentes
ruidos respiratorios. Los estudiantes se dividieron en 5
grupos al azar para ser evaluados. Utilizando el simulador
clinico Harvey® de Laerdal; que puede reproducir 42
enfermedades cardiovasculares incluyendo ruidos
respiratorios.

Se escogieron los siguientes ruidos respiratorios:
sibilancias, crépitos, frote pleural y normal, estos ruidos se
reprodujeron en forma aleatoria y con repeticiones para que
los estudiantes registraran sus respuestas en una lista de
chequeo en la que solo se encuentran identificados
mediante numeros; de cada ruido deben describir el tipo y
la fase de la respiracion en la que se ausculta. EL tiempo de
escucha para cada ruido fue de un minuto.

Cada estudiante se le suministré un estetoscopio
electronico inalambrico que permite captar los ruidos
escuchados en el simulador por el instructor y ademas
transferirlos a una computadora donde podran ser
verificados para el control de la informacion obtenida.
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Estas mediciones se realizaron en un ambiente controlado,
en ausencia de los distractores que se presentan en una
ambiente clinico habitual.

El analisis estadistico se realiz6 utilizando la prueba Kappa
de Fleiss que permite medir la concordancia entre multiples
observadores en la que las variables se midan en escala
categorica; la medida calcula el grado de acuerdo en la
clasificacion como un niimero entre 0 y 1; con un intervalo
de confianza del 95% (1C 95%) y el error estandar de kappa
=0.

RESULTADOS

Ingresaron a la investigacion 15 estudiantes de tercer afio
de medicina, de los cuales 7 (46,66%) eran mujeres y 8
(53,33%) eran hombres, con una edad promedio de 21 afios,
de raza mestiza.

En la tabla 1 se exponen los resultados completos; se
encontrd un nivel de kappa moderado con un valor de 0,40.

Las siguientes tablas resumen los porcentajes de aciertos
y desaciertos que tuvieron los 15 estudiantes de acuerdo a
cadauno de los ruidos y en cada una de sus fases.

TIPO DE
RUIDO
NORMAL |73, | 86,6 | 66,6 | 933 | 933 | 66,6 | 86,6 | 100

N°DE ACIERTOS EN PORCENTAJES (24 preguntas)

CREPITO |46, | 60 40 933 (20 60 733 | 6,66 | 733 |86.6 |20

SIBILANC | 46, | 40 60

IA 6
FROTE 60 | 60
PLEURAL

Tabla 1. Porcentaje de aciertos por tipo de ruido en estudiantes
de medicina utilizando simulador clinico de alta fidelidad.

En la TABLA 1 podemos observar que los crépitos
obtuvieron mayor frecuencia de aciertos en 11/24, seguido
de el ruido respiratorio normal con 8/ 24, también
observamos que la constancia de los porcentajes
permanecio en el ruido respiratorio pues en mayor
porcentaje los participantes concordaban con este.

TIPO DE
RUIDO
NORMAL

N°DE DESACIERTOS EN PORCENTAIJES (24 preguntas)

6. [13.3 | 333 | 6,66 |666 333 |133 |0

CREPITO 3,140 |60 6,66 |80 [40 |266|933 |266 |133 |80

SIBILANC
IA

FROTE 40 |40
PLEURAL

3,160 |40

Tabla 2. Porcentaje de desaciertos segin tipo de ruido
respiratorio en estudiantes de medicina utilizando simuladores
clinicos de alta fidelidad.

En la TABLA 2 se observa que los mayores desaciertos
estuvieron en los crepitos por 11/24, seguido del ruido
normal con 8/24; esto explica la disminucion del indice de
kappa que mide la falta de acuerdo entre los observadores.
Ademas pudimos establecer que estos desaciertos fueron
producto de la no identificacion de la fase respiratoria en la
que se encontraba el ruido como primera causa, ya que en
una buena auscultacion es necesario la inspeccion de los
movimientos del térax y abdomen y los participantes
omitieron este criterio.

DISCUSION

La concordancia encontrada en este estudio, esta de
acuerdo con los hallazgos de otros autores en el sentido de
encontrar un indice de kappa moderado entre observadores.
Ante esta situacion se catalogaria la auscultacion pulmonar
como una prueba observador- dependiente. La
discordancia encontrada podria disminuir con la definicion
de parametros mas claros para evaluar la presencia de algiin
hallazgo. Esto se podria conseguir proporcionandoles a
los estudiantes un ambiente adecuado para la practica de
auscultacion mediante simuladores con un entrenamiento
mas extenso.

Desde un punto de vista estadistico y metodologico, es
importante aclarar el coeficiente kappa no aporta
informacion alguna sobre la cualidades de la medicion
realizada por los observadores, pues estd disefiado
unicamente para estimar la magnitud de la concordancia
entre ambos, es decir, dos observadores pueden presentar
una concordancia diagnostica “casi perfecta”, sin embargo,
ambos pueden estar “concordantemente equivocados”
respecto al diagndstico real.

En conclusién nuestra investigacién mostro una
concordancia inter-observador moderada ( Kappa de Fleiss
0,4) , esto resalta la importancia de revisar los objetivos y
métodos de los programas docentes, con el fin de alcanzar
entre los estudiantes un mayor nivel de acuerdo en la
valoracion clinica de los enfermos. Si se considera que la
falta de concordancia en la valoracion clinica de pacientes
generalmente conduce a planteamientos diagndsticos y
terapias inadecuadas, este tipo de investigacion reviste una
alta importancia clinica.
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CENTRO DE INVESTIGACION Y DESARROLLO
TECNOLOGICO EN SIMULACION AVANZADA

EL CENTRO DE INVESTIGACION Y DESARROLLO TECNOLOGICO
EN SIMULACION AVANZADA es un espacio de reflexion académica
adscrito a la Vicerrectoria de Investigaciones de la Universidad de

Pamplona, donde las diferentes ciencias, disciplinas y profesiones
concurren en el interés de desarrollar nuevos modelos didacticosy
proyectos apoyados en procesos de simulacion.

CIDTSA participa en investigaciones apropiando la didactica de la
simulacion a la educacion superior; creando modelos tecnologicos que
permitan la incorporacion de la simulacion a los procesos formativos de

los estudiantes en pregrado y postgrado, desarrollando procesos de
educacion continua para la comunidad a través de simulacidon avanzada,
y finalmente en el fortalecimiento transdisciplinar de los  actores
académicos con proyectos de desarrollo innovador en torno a la
simulacién de procesos.

PORTAFOLIO DE SERVICIOS

CURSO SOPORTE BASICO DE
VIDA (BLS)

CURSO SOPORTE
CARDIOVASCULAR
AVANZADO (ACLS)

CURSO CODIGO DE
EMERGENCIAS
OBSTETRICAS

CURSO SOPORTE DE VIDA
AVANZADO ANTE
QUEMADURAS

CURSO MANEJO DEL
TRAUMA PEDIATRICO
TALLER DE REANIMACION
NEONATAL

TALLER DE MANEJO DE LA
VIA AEREA DIFICIL
TALLER DE SOPORTE
AVANZADO PRE
HOSPITALARIO DE VIDA
CURSO DE PRIMER
RESPONDIENTE
COMUNITARIO

CURSO DE PRIMER
RESPONDIENTE ANTE
MATERIALES PELIGROSOS
CURSO DE MANEJO EN
ALTURAS

CURSO SIMULADO DE
ESPIROMETRIA

CURSO DE PRIMEROS
AUXILIOS BASICOY
AVANZADO

TALLER DE
FIBROBRONCOSCOPIA
TALLER DE DESARROLLO
DE HABILIDADES Y
TECNICAS EN CIRUGIA
LAPAROSCOPICA

TALLER DE DESARROLLO
DE HABILIDADES EN
CATETERISMO CARDIACO
TALLER DE DESARROLLO
DE HABILIDADES EN
ENDOSCOPIA

SEMINARIO TALLER
INTERPRETACION
ELECTROCARDIOGRAFICA
Y AUSCULTACION
EFICIENTE

CURSO DE BUSQUEDA Y
RESCATE EN
ESTRUCTURAS
COLAPSADAS

TALLER DE SALVAMENTO Y
RESCATE ACUATICO
TALLER DE RESCATE Y
EXTRACCION VEHICULAR

CONTACTO: lasimaunipamplona@gmail.com - lasima@unipamplona.edu.co.
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Resumen

Los tratamientos para el control de la Leishmaniasis se fundamentan casi exclusivamente en antimoniales pentavalentes,
compuestos de alta toxicidad para el organismo. Este tipo de medicacion tiene una buena efectividad en pacientes
inmunocompetentes, pero en personas inmunosuprimidas de zonas endémicas la eficacia se ha visto disminuida y se han
presentado cada vez mas casos de resistencia al tratamiento, razon que ha obligado a la industria farmacéutica a desarrollar
nuevos medicamentos que conserven la efectividad, disminuyan la toxicidad y en lo posible ejerzan un papel estimulante en
el desarrollo de la respuesta inmune del individuo hacia el parasito para que puedan ser utilizados con éxito en pacientes con
alteraciones del sistema inmune. La presente revision tiene como objeto desarrollar una breve descripcidn de estos nuevos
tratamientos, sus mecanismos de accion y las implicaciones que tienen en las personas que son tratados con ellos.

Palabras Claves: Leishmaniasis, quimioterapia, antimonio pentavalente, ciclodextrinas.

Abatract

The treatments for the control of leishmaniasis is based almost exclusively on pentavalent antimonial compounds, high
toxicity to the organism. This type of medication has a good efficacy in immunocompetent patients, but in
immunosuppressed people from endemic areas effectiveness has been diminished and there have been increasing cases of
resistance to treatment, because it has forced the pharmaceutical industry to develop new drugs they retain their
effectiveness, reduce toxicity and possibly exert a stimulatory role in the development of the individual's immune response
to the parasite in order to be successfully used in patients with impaired immune system. The present review aims to develop
a brief description of these new treatments, their mechanisms of action and the implications for people who are treated with
them.

Keywords: Leishmaniasis, chemotherapy, pentavalent antimony, cyclodextrins.
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INTRODUCCION

Con el auge de la industria farmacéutica, en las ultimas dos
décadas se han registrados cambios en los esquemas de
tratamiento que en el pasado estaban reducidos al uso
exclusivo de derivados del antimonio pentavalente.
Preparados comerciales estdn hoy a disposicion para
contrarrestar los inconvenientes que con el tiempo ha
venido presentando la quimioterapia convencional,
presentando como primera opcion para el tratamiento de la
leishmaniasis los derivados de los antimoniales
pentavalentes (Maldonado et al; 2007).

Estos antimoniales pentavalentes son la primera linea para
el tratamiento de la leishmaniasis en el mundo, siendo los
mas utilizados Solustibosan (gluconato de sodio
antimonial), Pentostam(estibogluconato de sodio) y en los
ultimos afios el Glucantime(antimoniato de meglumine)
(Guerin, et al, 2002) en dosis recomendadas de 20
mg/kg/dia durante 28 dias, que ha demostrado ser efectivo
en mas de un 90% de los casos, no obstante, es bastante
toxico y la terapia es de aplicacion parenteral, lo que causa
un gran namero de molestias en el paciente que con el
tiempo presenta manifestaciones colaterales tales como
artralgias, nduseas, rigidez abdominal y pancreatitis, esta
ultima especialmente en pacientes HIV (Pintado, et al.,
2001).

En las zonas endémicas se han reportado muchos casos de
resistencia al tratamiento, lo que ha hecho que se aumente
las dosis del medicamento provocando cardiotoxicidad
(inversidon del segmento ST, prolongaciéon de QT y en
algunos casos una arritmia fatal) (Sundar, ef al., 1998). El
mecanismo de accion en las células no queda plenamente
establecido, pero se conoce que esta directamente
relacionado con el hecho de que el compuesto puede
estimular en el macrofago la produccién de citoquinas
como la IL12 e [FNgamma, necesarias para estimular la
respuesta de células Thl, ademas realza la produccion de
productos toxicos en el macrdfago derivados del 6xido
nitrico, potenciando asi el efecto leishmanicida (Murray et
al., 1989; Murray et al.,2000; Murray, 2001).

Otros estudios han demostrado que el Sb(V) también puede
penetrar la membran de los macrofagos y de los parasitos
en donde interfieren en la funcidn de las topoisomerasas,
alterando de esta manera la estabilidad del ADN del
pardsito (Lucumi, ef al., 1998). Y adicionalmente, el Sb
suministrado se puede mantener circulante por mas de 24
horas, garantizando una dosis minima efectiva entre cada
nueva aplicacién aunque este mismo hecho es quiza
también el responsable de los efectos toxicos que se
presentan después de los primeros 15 dias de tratamiento
puesto que el Sb(III) se elimina del organismo de una
manera mas rapida que el Sb(V) (Vasquez, et al., 2006).

Para tratar de reducir los efectos téxicos de los
medicamentos, se han utilizado la formacidon de complejos
con moléculas que permitan la liberacion controlada de los
mismos, dentro de las mas utilizadas se encuentran los
liposomas, los polimeros biodegradables y las
ciclodextrinas (Langer, 1990). En el caso de los
antimoniales pentavalentes (AM), se han realizado
estudios donde se forman complejos de asociacion con
ciclodextrinas CD.

Esta preparacion (AM/CD), en forma de solucién acuosa,
fue administrada por via oral y tdpica con el fin de verificar
su eficacia contra la leishmaniasis cutdanea en un modelo
animal. Segun los autores, los resultados permiten concluir
que la absorcion cutdnea del AM es aproximadamente 8
veces mas elevada en el complejo AM/CD que en el AM
solo. Ademas, al administrar el complejo AM/CD por via
oral, los niveles plasmaticos de AM se mantienen elevados
(>3 veces de la concentracion conseguida con la aplicacion
de AM por via parenteral) por el doble del tiempo y lo mejor
es que la actividad leishmanicida del complejo AM/CD
administrado por via oral, es equivalente al AM
suministrado por via parenteral. De esta manera la
biodisponibilidad del principio activo mejora
notablemente, asi, la dosis efectiva de AM que se requiere
es menor y por ende se reducen los efectos toxicos que el
antimonio causa en el organismo, ademas que también se
reducen las incomodidades que tiene la aplicacion por via
parenteral (Ochoa, 2003; Demicheli, ef al., 2004, Martins,
et al., 2006). Sin embargo, cuando los antimoniales
demuestran no ser eficientes en el control de esta
parasitosis, es necesario recurrir a medicamentos de
segunda linea que aunque tienen una buena efectividad
para controlar la enfermedad, son altamente toxicos,
generando efectos colaterales adicionales a los
anteriormente mencionados para los antimoniales.

Uno de estos preparados que se emplea como segunda
opcidn quimioterapéutica es la Pentamidina (isotionato o
metasulfonato), este es un medicamento de reconocida
toxicidad, ademas que tiene el potencial de generar
resistencia en pacientes de zonas endémicas, especialmente
para leishmaniasis visceral (Guerin, et al, 2002; Sundar,
2001); por estas razones, progresivamente se ha ido
reemplazando por Anfotericina B. Este tltimo, es el agente
leishmanicida mas efectivo que se ha reconocido (Berman
1997; Berman 2001; Thakur et al, 1999) con porcentajes de
curacion por encima del 98% en pacientes resistentes y no
resistentes a las terapias convencionales, la dosis empleada
es de Img/kg/dia durante 20 dias o con un esquema
interdiario de quince dosis durante 30 dias (Murray, ef al.,
2000). Este tipo de tratamiento presenta inconvenientes
que estan principalmente relacionados con los elevados
costos, haciendo que el medicamento no sea facilmente
accesible, ademas, la prolongada duracidn del tratamiento
y la toxicidad que tiene, genera diversas reacciones
sistémicas como fiebre, escalofrios, pancitopenia,
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tromboflebitis, hipocalemia e insuficiencia renal; estas
complicaciones en la mayoria de los casos deben ser
monitoreadas intra- hospitalariamente (Guerin, et al.,
2002).
A diferencia de los antimoniales, el efecto antiparasitario
de la anfotericina B es independiente de la respuesta
inmune del individuo, logrando efectividades superiores al
97% en pacientes con inmunodeficiencias (Murray et al.,
1993; Murray, 2001). Como el inconveniente mas grande
que tiene este compuesto es la toxicidad, una alternativa
empleada para remediar esta situacion, fue preparar
formulaciones lipidicas, las cuales mostraron una
reduccion notable de los efectos

Este tipo de formulacién lleva una carga mas alta del
compuesto activo, pero al mismo tiempo, se dispersa
menos en el organismo, puesto que por su conformacién
lipidica, el complejo medicamento-liposoma es
internalizado facilmente por el macréfago, siendo un
tratamiento practicamente dirigido a la célula de interés
(Davidson, et al., 1996; Murray, 2001). Con esta
formulacion, comercialmente conocida como Ambisome
se puede lograr hasta un 100% de curacién y los efectos
adversos se reducen notablemente. Hasta el momento, el
inconveniente mas grande que se ha encontrado es el
elevado costo en la produccidn de los liposomas necesarios
para la inclusiéon del medicamento (Tabla 2.)(Murray,
2001).

Initial cost ($) Treatment Final comt ($)

Agent reerence) Regimen e (%) (oulF

Hospial  Drug®  Toual

Pentavalent Sb (175) 20 mg/kg/day
Amphotericin B (123, 182) ida

23 350 11 N 10 et}
0 325 0 385 1 391
30 400 48 448 8 518
21 44 50 204 7 331

150 69 219 7 5

Aminosidine (82)
Amphotericin B fat emulsion (177)
Amphotericin B lipid complex (169)
Liposomal amphotericin B (177a)

)
5 05 582 6
5 05 564 ¢

1 65 564 62"

“ Based upon intention-to-treat analyses of cure and cost assumptions summarized elsewhere (123) or discussed in rext

* Retail drug costs in India, except for amphotericin B lipid complex and liposomal amphotericin B (U S, average wholesale price [9])

© Inchides r nt of nonresponders with arbitrarily selected, 100% effective short-course regimen (amphotericin B lipid complex at 3 mg/kg/day for § days [169]
urse).

{ Bihar State

¢god = aliemate-day regimen.

Tabla 2. Costo estimado del tratamiento en pacientes de 25 Kg con LV
utilizando quimioterapia convencional y terapias de corta duracion que
inducen porcentajes de curacidon superiores al 90% (Murray Et al,
2001)

Para remediar los problemas de toxicidad, resistencias,
dosis elevadas, larga duracion en los tratamientos, molestas
vias de administracién como la parenteral y costos elevados
de produccidn, la industria farmacéutica ha venido
desarrollando y probando nuevas alternativas
quimioterapéuticas, entre las que se encuentran
medicamentos ya existentes para otras etiologias pero que
presentan efectos leishmanicida o moléculas de sintesis
reciente que tienen mejor eficacia ante la parasitosis. Uno
de los medicamentos ya existente y que tiene actividad
leishmanicida es el Aminosidine o Paromomicin. Este es un
antibiotico aminoglucdsido, que en los Gltimos afios se esta
utilizando en casos complicados de leishmaniasis. Tiene un
efecto sinérgico con los antimoniales, por tal razén se

utiliza en casos de resistencia al tratamiento convencional,
asi mismo, ayuda a reducir la duracion del tratamiento a 21
dias y a minimizar las dosis de antimonial a utilizar,
evitando asi los efectos colaterales provocados por la
toxicidad del Antimonio (Sb). Por otra parte, el
Paromomicin es efectivo, bien tolerado y por si solo
también tiene efecto antiparasitario, el inconveniente que
presenta es la via de administracién que sigue siendo
parenteral (Thakur, ez al., 2000).

Uno de los medicamentos de aplicacion oral que surgid
como una nueva alternativa para el tratamiento de estas
parasitosis es el Sitamaquine (WR6026), una 8-
aminoquinolona, escasamente utilizada como sistema de
tratamiento ya que se conoce poco de su toxicidad y
efectividad; no se han establecido con certeza la dosis
efectiva para el esquema de tratamiento y los resultados
obtenidos en algunos paises como la India y en Brasil son
contradictorios (Guerin, et al., 2002). De igual forma, los
Azoles (Ketoconazol y Metronidazol) y el Alopurinol
también son medicamentos de administracion oral que han
mostrado actividad leishmanicida en algunas especies, por
lo que se han utilizado mas como potenciadores de los
antimoniales que como terapia Unica para la leishmaniasis
(Murray et al., 1993). Otras sustancias provenientes de las
plantas como el Picroliv, extraido de Picorhiza kurroa,
también han demostrado tener un efecto protector ante la
infeccidn por Leishmania, pero al igual que las anteriores,
solo se utiliza por el efecto sinérgico que muestra al ser
utilizada junto con los antimoniales pentavalentes (Mittal,
etal., 1998).

Otro topico muy importante en el cual muchos
investigadores han centrado sus esfuerzos, es el de entender
larespuesta inmune del huésped ante la enfermedad y como
esta se encuentra relacionada con la eficacia de la
quimioterapia y como los componentes inmunologicos
pueden ser usados para potenciar los efectos del
medicamento y favorecer el proceso de curacion (Murray,
2001). En este orden de ideas, se han implementado
alternativas terapéuticas en el campo de la
inmunoquimioterapia, esta puede ir dirigida a estimular el
macrofago directamente, por ejemplo con el uso de IFN o
con el factor estimulante de colonias granulomonociticas,
incrementando asi la produccion de macrofagos que
pueden ayudar a controlar la enfermedad (Murray, et al.,
1993). Una muy buena opcion son los lipopéptidos, ellos
ingresan al macrdofago facilmente por la via fagocitica y en
el interior de la célula intervienen en diferentes procesos
con el fin ultimo de estimular la produccion de 6xido nitrico
o de H202 para terminar con ¢éxito el proceso de
destruccidon del parésito (Kapoor, et al., 2000). Para
estimular una respuesta efectiva de linfocitos Thl se ha
utilizado el IFN, combinado con la quimioterapia
convencional, este esquema mejora e incrementa el
proceso de activacion en los macréfagos y la interaccion y
el estimulo que ellos ejercen sobre las células linfociticas
(Murray, etal., 1990; Hockhertz, etal., 1991; Sypek etal.,
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1993; Murray et al., 1993; Murray et al., 1995; Murphy et
al., 1998; Ahuja et al., 1999; Murray, 2001;,). También se
ha probado inducir la produccion de IFN por medio de la
aplicacion de IL-2, IL-12 e IL-18 (Murray, et al., 1993;
Ohkusu, etal., 2000).

Anteriormente se describieron varias de las formulaciones
y los esquemas terapéuticos experimentados en los ultimos
aflos, sin embargo son pocos los que han probado ser
efectivos y faciles de suministrar. Una nueva alternativa,
que ha sido aceptada por la comunidad cientifica
internacional y en la actualidad es reconocida por su
eficacia es el Hexadecilfosfocolina (HePC), este
fosfolipido fue creado inicialmente para el tratamiento de
cancer de piel producto de la metéstasis de cancer de mama
(Eibl, et al., 1990; Hilgard, et al., 1993), sin embargo,
ademas de las propiedades cancerostaticas este compuesto
exhibe un potente mecanismo inmunomodulador, en
especial sobre los macrofagos, donde es capaz de reforzar
la respuesta inmune dependiente de IL-2, hecho que se
refleja en un aumento en la secrecion de IFN (Hochhuth, et
al., 1992). Esta molécula también es capaz de estimular la
trascripcion de genes que promueven el crecimiento y
diferenciacion de macrofagos, como son los receptores
para interleuquina 3 (IL3R) y receptores para el factor
estimulante de colonias granulomonociticas (GM-CSF-R)
(Beckers, et al., 1994). Ademas el Hexadecilfosfocolina
incrementa la produccion de 6xido nitrico (NO) y factor de
necrosis tumoral (TNF) (Zeisig, etal., 1995).

Como leishmanicida mostrd efectividades del 98% tanto
en la presentacidn visceral como en la cutanea (Sundar et
al., 2002 y Soto, et al., 2006). Ademas, puede potenciar los
mecanismos de células T mediados por macréfagos en
pacientes con leishmaniasis visceral que padecen
deficiencias de dichas células (Murray et al., 2000). Hasta
comienzos del 2004 se habia demostrado que el
hexadecilfosfocolina como leishmanicida podria inducir
los procesos de apoptosis en el parasito (Croft, et al, 2006),
acumuldandose sobre la membrana plasmatica y alterando
las propiedades anfifilicas afectando asi la fluidez de
membrana (Blitterswijk et al., 1987). Uno de los
mecanismos estudiados fue la inhibicion en la sintesis de
fosfatidilcolina por depresion en el mecanismo de
traslocacién del fosfocolina-citidililtransferasa a la
membrana, ademas se describio aumento en los niveles de
Ca2+e inhibicidn en la sintesis de esfingomielinas reflejado
en el aumento en los niveles de ceramidas pro-apoptoticas
(Wieder, et al, 1998). En pacientes a quienes se les
suministro el medicamento en forma oral en exposiciones
prolongadas por mas de 24 horas, la viabilidad celular de la
mucosa gastrica se vio afectada en mas de un 20% y se
observo dafios a nivel de membrana celular en la formacion
del citoesqueleto, afectando las funciones basicas de
absorcion de nutrientes, y sales minerales (Menez et al,
2006), este dafio en los tejidos se manifiesta en vomitos,

diarreas profusas y dolores de cabeza. Estos sintomas los
padecen entre el 35 y el 60% de la poblacidn que es tratada
con el medicamento (Soto, et. al., 2007). Cuando la
aplicacion es tdpica se produce prurito frecuente,
enrojecimiento, sensacion de tirantez, piel seca y
descamacion (Murray, 2001).

En cuanto a las propiedades farmacocinéticas del HePC,
una de las mas destacadas es la larga vida media que la
molécula tiene en el cuerpo, que varia entre 150 y 200 h,
requiriéndose unas 4 vidas medias (25-33 dias) para llegar
a eliminar el 90% de los parasitos. Por lo tanto, durante el
curso de un tratamiento convencional, durante varias
semanas quedan niveles subterapéuticos del farmaco, lo
que puede provocar la aparicidn de resistencias en el caso
de reinfeccion (Bryceson, 2001), siendo la probabilidad de
resistencia al tratamiento, una de las mayores
preocupaciones clinicas en cuanto al uso masivo de este
medicamento. Experimentalmente, se ha probado el
desarrollo de dicha resistencia, como también la presencia
de mecanismo propios de tolerancia ante el medicamento
encaminados a evitar la acumulacion intracelular del
HePC, este sistema estd mediado por proteinas
transportadoras de membranas del tipo ABC (ATP Binding
Cassette) ( Pérez-Victoria, et al., 2001; Croft, 2001;
Escobar, et al., 2002, Pérez-Victoria, et al., 2001; Pérez-
Victoria, et al., 2006), dichas interacciones se encuentran
mas desarrolladas en determinadas especies (Pérez-
Victoria, et al., 2001), para el caso particular de Sur
América autores han reportado que L. panamensis y L.
braziliensis son las especies menos sensibles a este
tratamiento (Escobar, etal., 2002, Soto, etal., 2006).

Con el objeto de minimizar las condiciones que favorecen
la resistencia de los parasitos, especialmente en las zonas
hiperendémicas, algunos autores hacen algunas
recomendaciones basicas tales como: a) suministrar el
medicamento bajo supervision para garantizar asi la

administracion total de las dosis, b) hacer un seguimiento
de las posibles complicaciones para evitar el abandono del
tratamiento por esta causa, ¢) combinar la terapia con otro
medicamento que pueda tener un efecto sinérgico, d) hacer
un monitoreo periddico de la resistencia que puedan llegar
a presentar los parasitos circulantes en la poblacion objeto
del tratamiento y e) no utilizar el medicamento para
tratamiento veterinario (Pérez-Victoria et al., 2006). Otra
manera de contribuir a minimizar los efectos secundarios
es la inclusion del principio activo en sistemas de
liberacion controlada, para el HePC, se ha trabajado con
preparados liposomales de aplicacion intravenosa,
concentrando el medicamento en el higado y en médula
Osea, organos de gran interés en LV, evitando asi las
molestias que el HePC causa, cuando es administrado por
via oral (Papagiannaros, etal., 2005).
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SISTEMAS DE LIBERACION CONTROLADA DE
MEDICAMENTOS

Una de las estrategias mas utilizadas para lograr la
disminucidon de los efectos secundarios de los
medicamentos, es el uso de sistemas de liberacidén
controlada, este procedimiento busca prolongar y mejorar
la administracion de los compuestos activos. En la forma
convencional de suministrarlos, la concentracion del
medicamento en el torrente sanguineo presenta un
aumento, con un pico maximo que declina rapidamente.
Dado que el principio activo posee una dosis terapéutica
por encima de la cual es toxica y por debajo es ineficaz, los
niveles plasmaticos dependen de cuantas veces es
suministrado; este factor hace que las dosis que se
administran estén casi siempre cerca de los niveles toxicos
para alcanzar a tener una efectividad mas o menos duradera
en el organismo. En este contexto, la finalidad de los
sistemas de liberacidén controlada es mantener la
concentracion del farmaco en dosis efectivas por un tiempo
mas prolongado, utilizdndose menores concentraciones del
compuesto activo en aplicaciones temporalmente mas
distanciadas (Langer, 1990; Hedges, 1998; Lasic, 1998),
esto es posible porque la liberacion progresiva del farmaco
estd controlada a partir de la degradacién gradual de la
matriz del cargador, garantizando de esta forma mayor
permanencia del compuesto activo en circulacion, al
mismo tiempo que hay una reduccién significativa de la
toxicidad. Adicionalmente la naturaleza de los vehiculos
utilizados garantiza la estabilidad de moléculas labiles o
sensibles a la degradacidn fisica o bioldgica (temperatura,
luz, pH, enzimas u otros), la seguridad en la aplicacion
también se ve beneficiada puesto que se reducen algunos
inconvenientes como los procesos de inflamacion
localizada, reacciones alérgicas por concentraciones
elevadas puesto que con este sistema se requiere menor
nimero de dosis. Otra de las ventajas mas importantes es
que de acuerdo a los materiales utilizados en la matriz,
existe la posibilidad de redireccionar el farmaco haciendo
de los tratamientos, terapias especificas que reducen
notablemente la afeccion de los otros 6rganos cuando los
principios activos son inespecificos o no tienen érgano
especifico.

Las matrices utilizadas pueden ser de naturaleza polimérica
(nanoparticulas como las ciclodextrinas y
microparticulas), proteica o lipidica (liposomas), dentro de
ellas se pueden incluir sustancias hidrofilicas o lipofilicas
(Langer, 1990; Irie, et al., 1997). Asi, es necesario
mencionar que las ciclodextrinas (CD) son moléculas de
naturaleza ciclica, constituidas por unidades de
glucopiranosa que adoptan una conformacién en cadena
unidas por enlaces glucosidicos a(1-4), C-O-C. Fueron
aisladas por primera vez en 1891 por Villiers (Villiers,
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1981), como productos de la degradacion enzimatica del
almidon por la enzima glucosiltransferasa (CGT, una
amilasa del Bacillus macerans), los primeros detalles de su
preparacidn y separacion fueron descritos por Schardinger
en 1903. Las ciclodextrinas mas comunes en la naturaleza
tienen un numero de unidades comprendida entre 6 y 8
unidades de glucosa denominadas respectivamente o, By
CD. Cada una de ellas tiene un didmetro interior que
depende de las unidades que lo conforman. Asi, la aCD
conformada por 6 unidades, tiene un didmetro interno de
4,7-5,3 A;1a CD con 7 unidades, tiene un didmetro interior
de 6,0-6,5A yla CD con 8 unidades y un didmetro de 7,5-
8,3 A. De las tres la mas utilizada es la CD. La forma
tridimensional de estas moléculas tiene similitud a un cono
truncado (Figura 1), ambos bordes estdn ocupados por
grupos hidroxilos, esto le confiere solubilidad en agua, los
grupos OH secundarios se encuentran ligados a los &tomos
C2 y C3 en la base media del tronco, la parte interna de la
cavidad estd revestida por grupos CH intercalados por
atomos de oxigeno glucosidico, esto le confiere el caracter
hidrofébico en el interior de la ciclodextrina. Los
electrones ligantes del oxigeno estan directamente
dirigidos al interior de la cavidad, lo que le confiere una alta
densidad electrénica haciendo que las inclusiones que se
hagan sean de alta estabilidad (Manunza, et al., 1997).
Debido a su peculiar estructura ciclica hueca, las

Figura 1. Esquema de la
topologia de la CD (Manunza Et
al., 1997)

ciclodextrinas pueden hospedar distintos compuestos
formando complejos de inclusion cuya estequiometria mas
usual es 1:1. La formacion de estos complejos facilita en
algunos casos la solubilizacion de sustancias poco solubles
en disolucion acuosa y en otros, por el contrario, la
precipitacion de algun componente de una disolucidon o
suspension. Las fuerzas intermoleculares que hacen
posible que se forme el complejo, son fuerzas de Coulomb,
dipolo-dipolo, van der Waals, enlaces de hidrégeno, etc.
Las moléculas incluidas estdn normalmente orientadas de
modo que se alcance el maximo contacto entre la parte
hidrofobica de la molécula huésped y la cavidad polar de la
CD (Vazquez, 2000).

Entendido de esta manera, la formacion de complejos de
inclusion entre un farmaco y una CD se traduce en una
modificacion favorable de su propiedades fisicas y
quimicas que se pueden resumir en los siguientes puntos:
Los compuestos liquidos pueden ser transformados en
formas cristalinas soélidas; dos farmacos incompatibles
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ellos va acomplejado conuna CD; se aumenta la estabilidad
fisica y quimica de las formulaciones; se aumenta la
biodisponibilidad y solubilidad de farmacos poco solubles;
en formulaciones de colirios o inyectables se consiguen
disoluciones estables de medicamentos insolubles que
pueden ser preparadas sin el uso de disolventes organicos;
se reducen los efectos secundarios como irritacion y
reacciones hemoliticas; en formulaciones de tabletas
dispersables al afiadir CD se consigue una rapida
desintegracion al ponerse en contacto con el agua; se evitan
malos olores y sabores; se reduce la volatilidad de ciertos
medicamentos. Las ventajas al utilizar las CD en la
industria farmacéutica son enormes y se prefieren frente a
otros agentes quimicos porque el didmetro interno permite
trabajar multiples sustancias, tienen muy buena estabilidad
y ausencia de toxicidad. La liberacion del medicamento se
da por dos vias, cambios sustanciales en el pH o
degradacion de la matriz. En aplicacidon por via oral, la
liberacion del fAirmaco ocurre por los cambios de pH en el
estdbmago o por la degradacion enzimatica de la CD, tras la
liberacién se produce un equilibrio y el farmaco es
absorbido gradualmente, las ciclodextrinas desocupadas
son metabolizadas posteriormente en el colon en productos
como las maltodextrinas, maltosa y glucosa, sin causar
ningun dafio al organismo de quien la ha consumido, en
aplicacion tdpica la liberacion se hace basicamente por
cambios de pH y la CD puede también interactuar con los
lipidos de la membrana celular, especialmente con el
colesterol (Loftsson, et al., 1996, Rajewski, et al., 1996;
Manunza, et al., 1997; Bibby, et al., 2000; Vazquez, 2000;
Loftsson, etal.,2001; Singh, etal.,2002; Li, eta., 2004).

En el caso particular de la leishmaniasis, como se menciono
en parrafos anteriores, se han realizado estudios donde se
forman complejos de asociacion entre el antimoniato de
meglumine (AM) con las ciclodextrinas en forma de
solucion acuosa para administracion por via oral y topica.
El aporte mas importante al probar esta inclusion, es el
cambio en la via de administracion, como es sabido los
antimoniales requieren aplicacion intramuscular, con estos
resultados obtenidos de estas investigaciones, la aplicacion
por via oral seria efectiva y menos traumadtica para el
paciente. Adicionalmente Martins et al., en el 2006
pudieron establecer que la absorcidn del AM en el intestino
delgado fue muy buena, logrando asi un equilibrio que
contrasta con la baja absorcion que en esta misma porcion
del tracto gastrointestinal obtuvo la CD, sin embargo esta
fue degradada en el colon sin complicaciones bioldgicas.
Los mecanismos implicados en la absorcion del AM en este
caso particular no fueron plenamente establecidos pero se
tienen fuertes evidencias de que el principal proceso es la
endocitosis o la simple difusiéon en la membrana
fosfolipidica.

En los ensayos de absorcion in vitro en piel, la
permeabilidad del antimonio fue muy buena y la absorcion
se mantuvo aun en condiciones de evaporacion, teniendo
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en cuenta que la CD no se absorbe, solo libera el
medicamento con el cambio de pH (Martins, etal., 2006).

CONCLUSIONES

» Existe en el mercado una gran variedad de farmacos
utilizados para el tratamiento de la leishmaniasis. Al ser
esta una enfermedad de gran impacto en salud publica a
nivel mundial, las industrias farmacéuticas han centrado
sus esfuerzos en la elaboracién de nuevos
medicamentos para el tratamiento de la misma.

» Los inconvenientes que presenta la administracion de
antimoniales pentavalentes, en especial los
relacionados con la toxicidad, han impulsado el
desarrollo de nuevos esquemas quimioterapéuticos para
el control de leishmaniaisis. Estos nuevos farmacos
pueden utilizar mecanismos moleculares ya conocido o
pueden integrar nuevas rutas de ataque hacia el pardsito.

» El HePC se convierte en un compuesto de gran interés
para profundizar en sus mecanismos de accion y
desarrollar sobre él investigaciones que conduzcan a la
solucién de los problemas adversos que su
administracion puede causar.

» El uso de liposomas en preparados comerciales para el
tratamiento de leishmaniasis visceral, aumentan la
especificidad de la terapia por favorecer los mecanismos
de fagocitosis y de penetracion en la médula dsea, pero
tiene el inconveniente de incrementar los costos de
tratamiento de una manera considerable, hecho que
dificulta su distribucion masiva en zonas endémicas
como son la India, Africa y Sur América, donde las
condiciones socioecondomicas son precarias.

+ Trabajar en la liberacion controlada de medicamentos es
una alternativa apropiada para tratar de mejorar las
propiedades farmacocinéticas y de biodistribucion de
los medicamentos que actualmente se utiliza como
alternativas terapéuticas no solo para el control de la
leishmaniasis sino de las parasitosis en general.

+ Implementar inmunoterapia como complemento de los
esquemas quimioterapéuticos es una opcién que ha
mostrado mejorar la eficacia de los medicamentos en
pacientes inmunocomprometidos que no tenian una
buena respuesta al farmaco, lo importante en estos casos
es realizar un seguimiento meticuloso por los efectos
sistémicos que los inmunopotenciadores podrian llegar
a estimular en el paciente.

» Labusqueda de nuevos blancos moleculares, que hagan
de los tratamientos quimioterapéuticos una solucion
dirigida, puede llegar a menguar significativamente los
efectos colaterales que los medicamentos actuales
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tienen de forma inespecifica sobre las células del huésped y
asi mismo mejoraria la eficacia de dichos farmacos para el
control de las parasitosis.
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Sindrome Amnésico del Lobulo
SINDROME AMNESICO DEL LOBULO TEMPORAL MEDIAL

CASO CLINICO
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Resumen:

Paciente femenina de 45 afios de edad, con un cuadro clinico de 3 afios de evolucion caracterizado por cefalea intensa tipo
punzada en region temporal izquierda, que se acentuo los Gltimos 4 meses, acompafiada de perdida de lamemoria inmediata,
perdida de la agudeza visual, vision borrosa en ojo izquierdo, sensacion de vértigo, e hiperosmia. Ingresa al Hospital

Universitario Erasmo Meoz y se practican pruebas imagenologicas (Imagenes de resonancia magnética).

Palabras clave: Amnesia, Lobulo temporal, Cefalea, Hiperosmia, Digrafia, Memoria anterdgrada.

Summary:

Female patient, 45 years of age, with a clinical 3 years of evolution characterized by severe headache type twinge in left
temporal region, which intensified the last 4 months, along with short-term memory loss, loss of visual acuity, blurred vision
in left eye, staggering, and hyperosmia. Enter the Hospital Universitario Erasmo Meoz and practiced imaging tests (MRIs).

Keywords: Amnesia, Temporal lobe, Headache, Hyperosmia, Dysgraphia, Anterograde memory.

Correspondencia. Marcos Fonseca. neurofon@hotmail.com

PRESENTACION DEL CASO

Paciente femenina de 45 afios quien consulta por cefalea;
trabajadora en un taller de modisteria, Antecedentes
patologicos, Quirtrgicos, Traumaticos sin relevancia
alguna, Antecedentes Gineco-obstetricios: G1; P1; AO,
Antecedentes téxicos: No fuma, no ingiere alcohol, ni
sustancias psicoactivas; Antecedentes familiares: Niega;
Antecedentes Farmacologicos: No es alérgica a ningun
medicamento, cefalea intensa controlada con
Acetaminofén, mas o menos desde hace 3 afios, uso de
gafas medicadas para el manejo de la presbicia, pero
manifiesta que en el ultimo afio su agudeza visual ha
disminuido, consultando a su medico por esto. Durante este
tiempo viene con perdida progresiva de la memoria,
dificultandose recordar eventos recientes en su trabajo, las
fechas tenia que registrarlas dia a dia en un calendario para
ubicarse en tiempo, ademas no reconocia a ninguno de sus
clientes, y solo recordaba 5 nombres de familiares
allegados, llegando al punto de asociar los nombres con
recuerdos vagos de su vida como método de mnemotecnia.

Referente al sentido del olfato refiere hiperosmia, siendo
insoportable la presencia de ciertos olores en su entorno,
“Me tocaba colocarme tapabocas, pues no soporto, es muy
fuerte el olor”. En ciertas ocasiones la paciente refiere sentir
una sensacioén de mareo teniendo que ampliar su angulo de
sustentacion para no caerse y sentarse mientras los
sintomas pasan, presento vomito en varias ocasiones hasta
de 6 o 7 veces por dia. Debido a que la sintomatologia se
acentud en los ultimos 4 meses y que la cefalea persistente
no cede, decide consultar.

EXAMEN FISICO

El EF realizado en el HUEM revela; Signos Vitales: PA:
120/80 mmHg; FR: 18 rpm; FC: 87 latidos por minuto, T':
37°C; Peso: 65 Kg. Cabeza Cara Cuello: Pupilas isocoricas
reactivas a la luz, fondo de ojo,no hay papiledema;
Cardiopulmonar: Ruidos cardiacos ritmicos, sin soplos,
murmullo vesicular conservado, sin sobre-agregados;
Abdomen: Blando, deprecible, sin dolor a la palpacion, no
se evidencia presencia de masa, ni megalias; Extremidades:
Moviles, eutroficas, sin edema.

31



NEUROLOGICO

Consciente, con buen estado de animo, orientada en
persona, espacio, presenta dificultad para recordar eventos
recientes y fecha actual, no interpreta cuando se le dice en
que afio estamos, si es afio 2012, o afio 1200 o afio 12, para
ubicarse en el mes tiene que contar desde el mes de enero
para poder situarse en el mes presente, es capaz de recitar
los meses hacia atrds y hacia delante, puede repetir el
nombre de 3 objetos en el momento pero al solicitarselos
que los recite después presenta dificultad para realizarlo.
Memoria a largo plazo conservada, su discurso es fluido y
sin errores, calculo, juicio, abstraccidn conservados,
marcha normal, olfato normal aunque presento crisis de
hiperosmia en dias diferentes, disminucion de la agudeza
visual, presencia de escotomas temporales en ojo
izquierdo, la lectura esta conservada a pesar de los
hallazgos mencionados presenta imposibilidad para gritar,
se le solicito gritar una vocal y no fue capaz, pero al
solicitarsele gritar una palabra como “venga” llamando a
alguien si es capaz de vocalizar y realizar la accion,
presenta disgrafia, un familiar refiere que la paciente tenia
una letra muy correcta y que la que presenta en estos
momentos no es parecida a la letra original de ella. No
presenta déficit sensitivo, no presenta déficit de
coordinacidn, reflejos y fuerza muscular conservada.
Glasgow: 15/15; Tiene un indice Karnofsky de 100.

PRUEBAS DE LABORATORIO

Se le realizan exdmenes de laboratorio: Cuadro Hematico:
Hemoglobina de 10.4 g/dL; Parcial de Orina, Rayos X de
torax PAy lateral: normales, EKG: Normal.

IMAGENES DIAGNOSTICAS

Las pruebas de diagnéstico de Imagenes de Resonancia
Magnética (T2), permiten evidenciar una imagen
hiperintensa en 16bulo temporal izquierdo, desviando la
linea media hacia el lado contralateral e invadiendo espacio
del cuerno anterior del ventriculo lateral, (Figura 1).

Se demuestra una lesion quistica en IMRCT?2 hiperintensa
del 16bulo temporal izquierdo, con ligero afecto de masa
desplazando el tallo cerebral (Figura2). Con control
radiologico en el postoperatorio se realizé un (IMRCTI)
que permite observar una importante disminuciéon del
tamafio de la lesion en el 16bulo temporal izquierdo (Figura
4).

DIAGNOSTICO CLINICO

Con lainformacidn anterior se puede establecer el siguiente
diagnostico:

Diagnostico sindromatico: Sindrome amnésico del 16bulo
temporal medial: Diagnostico topografico: Lesion
ocupante de espacio (LOE) Temporal, intra-ventricular;
Diagnostico etiologico: Tumor intracraneal.

TRATAMIENTO

Se realiza procedimiento quirtrgico el dia 27 de agosto de
2012, por el Autor sé€nior, para resesion tumoral, realizando
una craneotomia osteoplastica (colgajo oseo), con abordaje
trans-silviano.

Figura 1: Corte coronal en T2 que muestra lesion quistica hiperintensa
temporal izquierda, comprimiendo el ventriculo lateral.

Figura 2: Corte axial en T2 que demuestra lesion quistica hiperintensa
del 16bulo temporal izquierdo, con ligero efecto de masa desplazando
el tallo cerebral.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

En la evaluacion inicial de esta paciente el objetivo principal se
centro en determinar porque los procesos relacionados con su
memoria se encontraban alterados y en que medida, y utilizar
esta informacion para correlacionarla con su estado neurolégico
y las ayudas diagnosticas de imagenologia. Nos basamos en el
nivel académico de la paciente y en una adecuada aplicacion de
el examen neurologico completo, para determinar su estado de
memoria. El desempefio de la paciente ante el interrogatorio
medico indicd que tenia un déficit de memoria circunscrita a una
amnesia anterdgrada, lo que se evidencio por una codificacion
limitada en hechos recientes de su vida cotidiana y la
consolidacion de nueva informacion.
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Las deficiencias de memoria de la paciente resultaron en
una dificultad para recordar hechos y acciones inmediatos,
ubicacion temporal, olvido de nombres de personas y
rostros de personal hospitalario que tuvo contacto con ella
en dias anteriores, a pesar de estos hallazgos mantiene
preservada la memoria a largo plazo, sus funciones
cognitivas como calculo, juicio, atencién se encuentran
conservados, funciones ejecutivas y semantica se
encuentran conservadas. Al analizar las IMR (T2), se puede
observar una lesion hiperintensa en lébulo temporal
izquierdo, con contornos mas o menos lobulados, que
ejerce efecto de masa compresiva a nivel local, y rechaza y
atrapa el cuerno temporal del ventriculo lateral del mismo
lado, provocando leve herniacién subfalcina y uncal en
sentido de izquierda a derecha, (Figura 3).

Figura 3: Corte axial en T2 que demuestra lesion quistica hiperintensa
del 16bulo temporal izquierdo con ligero efecto de masa comprimiendo
el ventriculo.

La caracteristica sobresaliente de la presentacion clinica de
esta paciente es el sindrome amnésico. Los componentes
basicos de un sindrome amnésico incluyen amnesia antero-
grada, o la imposibilidad de la codificacion de nueva
informacidn para ser almacenada; amnesia anterograda, en
la que los recuerdos codificados mas préximos en el
momento de la lesidon son los mas vulnerables a la interrup-
cion, mientras que los recuerdos mas remotos se encuentran
preservados (Ley de ribot), y relativamente preservada la
atencidén y el conocimiento semantico. Este patron de
déficits neuropsicoldgicos presentes en la paciente sugieren
fuertemente el compromiso de los componentes del sistema
limbico, que incluyen el hipocampo y sus conexiones . De
ahi la importancia de realizar un estudio imagenoldgico
detallado en pacientes jovenes con trastornos de la memoria
para descartar patologia tumoral de la degenerativa que se
presenta en pacientes de edad avanzada.

CAUSAS DE ANORMALIDADES EN EL SISTEMA
LIMBICA

Diversas condiciones medicas pueden alterar el normal
funcionamiento del sistema limbico dando lugar a

sindromes amnésicos, a continuacién mencionaremos
algunos de ellos y sus principales caracteristicas y modos
de presentacion.

El sindrome de Wernicke - Korsakoff se debe
principalmente al déficit de vitamina B1 (tiamina), es mas
frecuentemente causada por alcoholismo cronico, pero
también se puede ver una asociacién con malnutricion y
sindromes de mala absorcion y el aumento de las
necesidades metabdlicas . La paciente de nuestro caso no
presenta antecedentes de alcoholismo, tampoco hubo
antecedentes informados de anormalidades oculomotoras o
ataxia los cuales se ven asociados a dicho encefalopatia de
Wernicke aguda, ademas las lesiones observadas en la IRM
(T2),no son compatibles con dicho sindrome.

Las lesiones cerebrales traumaticas pueden dafiar las
estructuras paralimbicas del 16bulo temporal anterior y la
corteza orbito frontal causando dafios en la memoria . Esta
paciente no ha tenido antecedentes de traumas
craneoencefalicos, ademas con una lesion en la cabeza
seria de esperar dafios mds severos a nivel cortical del
lobulo temporal anterior y orbito frontal presentando otro
tipo de sintomas neuropsicoldgicos. Otras causas de
afectacion de la memoria y dafios a nivel del lobulo
temporal y del hipocampo son lesiones hipoxico -
isquémicas por ictus hemorragicos, asfixias, intoxicaciones
por mondxido de carbono, dafiando las neuronas del
hipocampo que son muy vulnerables a eventos hipoxicos,
la paciente no presentaba antecedente alguno relacionado
con esta clase de lesiones.

Los infartos en el territorio de la arteria cerebral posterior
pueden estar asociados a movimientos bilaterales que
involucran estructuras del hipocampo, que pueden ocurrir
cuando los eventos trombo embolicos en el recorrido del
sistema vertebro-basilar debajo de las ramas de las arterias
cerebrales posteriores a nivel bilateral. Una ruptura de un
aneurisma de la arteria cerebral anterior puede producir
isquemia de estructuras de del cerebro anterior basal, que es
una fuente importante de acetilcolina para las estructuras
limbicas centrales’, en este paciente se descarta este evento
debido a la forma cronica de presentacion de los sintomas y
a que en la IRM (T2), no hay signos de hemorragia
subaracnoidea.

En la enfermedad de Alzaheimer, las estructuras mediales
temporales, como el hipocampo y la corteza entorrinal, se
encuentran entre las primeras areas afectadas conllevando a
una perdida de la memoria progresiva ;, a pesar de que la
evolucion sintomatologica de esta paciente fue lenta y
progresiva como en la enfermedad de Alzheimer, no
cumple con otros criterios diagndsticos para esta como lo
son la edad. Otras entidades reflejadas en alteraciones de
IRM (T2), en los l6bulos temporales como lo son las masas
explican fuertemente la sintomatologia de nuestra paciente,
siendo sugestivo de un tumor o proceso neoplasico del

33



REVISTA INBIOM, V°1, N°1 ISSN: 2322-6471
sistema limbico creciendo en vecindades del hipocampo y
corteza insular del 16bulo temporal izquierdo.

SINDROME AMNESICO DEL LOBULO MEDIAL

En 1899, Bekhterev hizo alusion por vez primera a que las
regiones mediales de los l6bulos temporales podian tener
un papel critico en los procesos de memoria en los
humanos. En una reunién medica en San Petersburgo,
mostro el cerebro de un paciente que habia presentado
como primeray mas llamativa anomalia clinica un trastorno
grave de la memoria; el principal hallazgo anatomo
patoldgico era un adelgazamiento bilateral de las regiones
del uncus, el hipocampo y la corteza temporal medial
proxima, tras esta breve publicacion inicial, surgieron una
serie de casos clinicos estudiados desde el punto de vista
clinico patolégico con mas detalle que surgieron una
relacidon entre el trastorno de la memoria y la lesion del
hipocampo, asi como amnesias postencefalicas que se
creian que estaban asociadas con lesiones del hipocampo y
las estructuras circundantes del 16bulo temporal . Con
mayor seguridad luego de lo novedoso de estas
publicaciones basadas en esos trabajos realizados y la
evidencia recogida, la informacion tomo valor al analizarse
otros estudios donde se evaluaba la funcién de
almacenamiento de nueva informacion y memoria a corto y
largo plazo en pacientes quienes se les practico lobotomias
temporales para el manejo de la epilepsia . Enpacientes en
los cuales se les ha realizado lobotomias unilaterales para el
tratamiento de la epilepsia se asociaron a déficits de
memoria leves para hechos concretos, que variaban segun
el hemisferio de la lesion derecho o izquierdo (verbal en el
hemisferio izquierdo, no verbal en el hemisferio derecho),
pero sin un trastorno generalizado de la memoria, en el caso
de nuestra paciente en la cual la etiologia de la perdida de la
memoria viene dada por un proceso cronico, y por una
LOE, demostrada en IRM (T2), se podria correlacionar con
una afectacion de las estructuras del l6bulo temporal
izquierdo involucradas en el proceso de la memoria,
afectando mas acentuadamente la memoria reciente para
hechos concretos, sin afectacion de otras funciones
cognitivas, las demads estructuras del hipocampo derecho,
pueden verse afectadas por un proceso inflamatorio
cronico, descrito como encefalitis paraneoplasica limbica ,
que no concuerda ya que no es un proceso agudo y de corta
evolucion, pero en forma de presentacion sintomatologica
si. El trastorno de nuestra paciente se ha venido
manifestando como una amnesia anterdgrada progresiva, es
decir que los sucesos de su vida diaria eran rapidamente
olvidados cuando el paciente dirigia su atencion hacia otro
tema, ademds se observaba una amnesia retrograda
referente a los sucesos ocurridos en los pocos meses
precedentes, que fue empeorando con el paso del tiempo,
perdiendo la capacidad para la parte administrativa de su
trabajo; a pesar de esto conserva intacta su memoria remota.

Sindrome Amnésico del Lobulo Temporal
DISCUSION PATOLOGICO

La muestra de tejido cerebral para patologia obtenida
dentro del procedimiento quirdrgico, muestra que los
cortes de corteza cerebral y sustancia blanca evidencian
una lesion tumoral de estirpe astrocitaria maligna
constituida por una densa poblacidn de células grandes de
amplio citoplasma eosinofilo y nucleos hipercromaticos
periféricos, sin proliferacion de capilares, ni necrosis,
(Figura 5). Los marcadores de inmunoperoxidasas
mostraro positividad hipercromaticos periféricos, sin
proliferacién de capilares, ni necrosis. Los marcadores de
inmunoperoxidasas mostraron positividad para proteina
acida fibrilar glial y Ki67 positivo>10%.

Diagnostico patolégico: Lesion temporal izquierda:
Astrocitoma Gemistocitico Anaplasico (WHO III).

Los Astrocitomas corresponden a una serie de tumores de
estirpe glial, existen varias categorias diferentes de tumores
derivados de los astrocitos, como el astrocitoma fibrilar, el
glioblastoma multiforme, el astrocitoma pilocitico y el
xantoastrocitoma pleomorfico, asi como otros tipos mas
infrecuentes, se encuentran entre el 40% y el 50% de los
tumores del sistema nervioso central son tumores gliales.
De ellos el 70% son astrocitomas, de los cuales del 70 al
75% son astrocitomas,, anaplasicos o glioblastomas
multiformes’. estos tumores representan aproximadamente
el 80% de los tumores cerebrales del adulto, se localizan
habitualmente en los hemisferios cerebrales, aunque
también pueden afectar el cerebelo, tronco encefalico y
medula espinal de diagnostican con mayor frecuencia
después de los 45 aiios de edad o entre la 4 y 6 década de la
vida, presentan caracteristicas histoldgicas tipicas, zonas
de localizacién preferente en el encéfalo, grupos de edad
con afectacion tipica y una evolucion clinica relativamente
caracteristica.

Morfologia: Los astrocitos fibrilares difusos son tumores
bien diferenciados o bien evolucionan hacia formas menos
diferenciadas y de alto grado de malignidad, que se
denominan, astrocitoma anaplasico y glioblastoma
multiforme. El aspecto macroscopico del astrocitoma
fibrilar difuso es el de un tumor mal delimitado, grisaceo e
infiltrante, que se expande y distorsiona el encéfalo sobre el
que se asienta’. El tamafio de estos tumores oscila entre
unos pocos centimetros y lesiones masivas que sustituyen a
todo un hemisferio, la superficie de corte del tumor puede
ser dura o blanda y gelatinosa; se puede observar
degeneracion quistica.

Clinica: El cuadro tipico es el de un paciente en la 3 o 4
década de la vida con un sindrome convulsivo de aparicion
tardia. El examen neuroldgico puede ser completamente
normal en la mayoria de los casos. El curso es variable y la
morbimortalidad se asocia a la transformacion a glioma de
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alto grado’, Los signos y sintomas de presentacion mds
frecuentes son: convulsiones, cefaleas intensas persistentes
y déficits neuroldgicos focales relacionados con la localiza-
cion anatomica del tumor. Nuestra paciente presento un
cuadro de cefalea intensa con 3 afios de evolucion, asociado
a disminucion de la agudeza visual, perdida de la memoria
anterograda, hiperosmiay disgrafia, el tumor se ubico en el
l6bulo temporal medio izquierdo y regién del hipocampo
ipsilateral .

89

FIGURA 4: Corte coronal T1 postquirugico que muestra importante
disminucion del tamafio de la lesion en 16bulo temporal izquierdo.
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FIGURA 5: Histopatologia coloracion hematoxilina — eosina, celulas
con amplio citoplasma eosinofilo y niicleos hipercromatico periféricos.

Sindrome Amnésico del Lobulo
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INSTRUCCIONES PARA LOS AUTORES

INBIOM, es larevista institucional de la Facultad de Medicina de la Universidad de Pamplona, cuyo fin primordial consiste
en la difusidon de trabajos originales que contribuyan a ampliar los conocimientos en salud, y que sirve de soporte de
divulgacidn cientifica al Instituto de Investigaciones en Ciencias Biomédicas.

INFORMACION GENERAL
Inbiom publicard trabajos cientificos, escritos en espafiol o
en inglés, en las siguientes categorias:

Articulo original: es un trabajo inédito derivado de una
investigacion que aporta informacion nueva sobre aspectos
especificos y contribuye de manera relevante al
conocimiento cientifico. Este escrito debe contener
maximo 25 péginas, incluyendo un numero de tablas y
figuras no mayor de 4 en cada una.

Comunicacion breve: es el informe de resultados
parciales de una investigacioén cuya divulgacion rapida es
de gran importancia. Es un trabajo de 1.000 palabras,
maximo, con un numero de figuras y tablas no mayorde 2 y
cuyo resumen no debe pasar de 100 palabras. Los métodos,
resultados y discusion se presentan agrupados en una tnica
seccion.

Nota técnica: es un escrito breve en el que se describe en
detalle una técnica de laboratorio novedosa o
modificaciones realizadas a una técnica ya establecida,
enfatizando las ventajas que tiene el procedimiento o la
innovacidn desarrollados. La extension maxima de texto
debe ser de 1000 palabras, con un numero de figuras y
tablas no mayor de 2 y cuyo resumen no debe pasar de 100
palabras.

Ensayo: es un escrito breve, filosofico, literario o
cientifico, que presenta la opinidn sustentada del autor
sobre un tema especifico. En este informe la extension
maxima de texto debe ser de 4 paginas a doble espacio.

Comentario: manuscrito sobre un articulo publicado en la
revista.

Reseiia historica: es un manuscrito que destaca personajes
0 sucesos y su contribucién al desarrollo de las ciencias
biomédicas.

Revision de tema: constituye un “estado del arte” del tema
propuesto e incluye dos categorias de manuscritos:

A. solicitado directamente por el Comité Editorial a
personas expertas en el tema;
B. ofrecido por profesionales interesados en un topico

particular, caso en el cual deben seguir las siguientes
recomendaciones:

I. enviar una carta de solicitud en la que se indique

porqué el tema escogido es pertinente para los lectores de
Inbiom;

I1. proporcionar una breve descripcion de los apartes
que serian cubiertos, asi como algunas referencias claves;
ademds, indicar su probable extensién y el nimero
aproximado de ilustraciones;

III.  sila revision se acepta para enviarla a evaluacion,
debe incluir un resumen con énfasis en el significado de los
hallazgos recientes, una corta introduccidon al tema,
sefialando hitos pasados y desarrollos presentes, asi
como otros encabezamientos en el texto con el objeto de
hacer mas provechosa su lectura. El desarrollo del tema
queda a discrecion del autor pero se aconseja que incluya
tablas, esquemas y figuras que hagan 4gil el texto y
ofrezcan una comprension mas rapida de su contenido.

Imagenes en INBIOM: es un trabajo original ilustrado con
fotografias en blanco y negro o en color, que muestran y
explican de manera tipica y didactica un concepto,
estructura, o procedimiento de interés en el area de las
Ciencias Biomédicas. Deben ir acompafiadas de un
comentario corto que resalte la importancia del tema
ilustrado.

Presentacion de casos: descripcion de un cuadro clinico
que destaca alguna particularidad llamativa o especial, con
analisis amplio de la literatura pertinente. La extension
maxima de texto debe ser de 4 paginas a doble espacio.

Cartas al editor: los lectores solicitan aclaraciones o
presentan comentarios sobre cualquier material publicado
enlarevista.

Comentarios bibliograficos: son escritos breves, criticos,
sobre libros en el area de las Ciencias Biomédicas.

Todo material propuesto para publicacion en INBIOM sera
revisado por el Comité Editorial y enviado para evaluacion
externa a dos evaluadores o pares cientificos; para facilitar
este paso, los autores deben enviar junto con el manuscrito,
el nombre, afiliacién y correo electrénico de cuatro
posibles evaluadores. Los editores informaran al autor
principal que su trabajo ha sido recibido; posteriormente, le
haran llegar los comentarios de los evaluadores y le haran
conocer la decision final sobre la publicacion de su
manuscrito. La revista Inbiom se reserva el derecho de
aceptar o rechazar los articulos y hard sugerencias que
tiendan a mejorar su presentacion.
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Una vez que el autor reciba los comentarios de los
evaluadores, deberd proceder a contestarlos punto por
punto y a incorporar las modificaciones correspondientes
en el texto. Si en el transcurso de las cuatro semanas
siguientes, Inbiom no ha recibido la respuesta de los
autores, el Comité Editorial retirard el manuscrito.Una vez
aceptado el manuscrito para publicacion el Comité
Editorial no aceptard modificaciones sobre su contenido, y
se solicitard enviar una declaracion de cesion de los
derechos de autor a la revista, la cual debe ser firmada por
todos los autores. Los originales de los articulos aceptados
para publicacion permaneceran en los archivos de la revista
hasta porun afio.

PREPARACION DEL MANUSCRITO

Por favor, cifiase a las indicaciones del Comité
Internacional de Editores de Revistas Médicas
(International Committee of Medical Journal Editors
—ICMIJE) que se encuentran publicadas como “Uniform
requirements for manuscripts submitted to biomedical
journals” en http://www.icmje.org. La version en espafiol
se puede consultar en la Revista Panamericana de Salud
Publica (Rev Panam Salud Publica 2004;15:41-57) en
http://journal.paho.org/index.php?a_ID=531. Después de
realizadas la edicion y la correccion de estilo, los autores
recibiran las galeradas del articulo, las cuales deben ser
cuidadosamente revisadas y devueltas al Editor en un
término maximo de 48 horas. Una vez realizada la
publicacion, el autor principal recibird, libre de costo, cinco
ejemplares de larevista.

El manuscrito debe incluir las siguientes secciones:

Hoja de presentacién: debe incluir titulo, titulo corto para
los encabezamientos de las paginas, titulo en inglés,
nombres completos de los autores Unicamente con el
primer apellido, afiliacién institucional y el nombre de la
institucién donde se llevd a cabo el trabajo. Ademas, se
debe anotar el nombre del autor responsable de la
correspondencia con su direcciéon completa, nimero
telefonicoy de fax y direccidn electrénica.

Resumenes y palabras clave: el trabajo debe presentar un
resumen estructurado (introduccion, objetivo, materiales y
métodos, resultados y conclusion) en espafiol y otro en
inglés, cada uno no debe tener mas de 250 palabras. No se
permite el uso de referencias ni se recomienda la inclusion
de siglas o acrénimos. Se requieren de 6 a 10 palabras clave
en cada idioma; consulte los Descriptores en Ciencias de la
Salud (DeCS) del indice de la Literatura Latinoamericana y
del Caribe en Ciencias de la Salud (LILACS) en
http://decs.bvs.br; para verificar las de inglés, consulte los
Medical Subject Headings (MeSH) del Index Medicusen
http://www.nlm.nih.gov/mesh/meshhome.htm.

Texto: todo el manuscrito, incluso la pagina del titulo, los
resumenes, las referencias, los cuadros y las leyendas de
figuras y cuadros, debe estar escrito a doble espacio, por un
solo lado de la hoja, sin dejar espacios extras entre parrafoy
parrafo; deje un solo espacio después del punto y seguido o
aparte. Use la fuente Times New Roman de tamafio 12 y no
justifique el texto. Use letra bastardilla o cursiva para los
términos cientificos, por favor, no los subraye.

Formato electrénico: envie el manuscrito en Word Perfect
o MS Word como procesador de palabra. Las gréficas
elaboradas en PowerPoint, MS Word o Word Perfect son de
baja resolucion; sirven para el proceso de impresion
unicamente si son imagenes de lineas, no tienen sombras, ni
grises ni colores y se ha enviado una copia impresa en laser
de alta calidad; por lo tanto, no incluya en formato
electrénico este tipo de imagenes.

Las ilustraciones se imprimen en una columna (75 mm) o
en dos columnas (153 mm); por consiguiente, se deben
enviar las ilustraciones del tamafio en que van a quedar
impresas. Si las ilustraciones son en color y las remite en
formato electronico, se deben enviar en archivos CMYK en
formato .eps (encapsulated postscript); la resoluciéon
Optima para los archivos CMYK es de 300 dpi si la imagen
no tiene texto incluido; si incluye texto, la resolucidon
recomendada es de 600 dpi y si son de blanco y negro, de
1.200 dpi. La fuente preferida para las graficas es Helvética.
Si sus archivos son de Macintosh, conviértalos a uno de los
formatos mencionados. No olvide incluir una lista de los
archivos enviados y anotar el programa en que fueron
hechos.

Referencias bibliograficas: por favor, observe
estrictamente las indicaciones de los requisitos uniformes
para manuscritos del area biomédica. Asignele un nimero a
cada referencia citada del texto, asi como a los cuadros y a
las figuras en orden ascendente. Anote las referencias
utilizando nimeros arabigos en superindice y sin
paréntesis. Las comunicaciones personales, los datos sin
publicar, los manuscritos en preparacién o sometidos para
publicacion y los resimenes de trabajos presentados en
congresos se deben citar en el cuerpo del articulo entre
paréntesis. Consulte la lista de publicaciones periddicas del
Index Medicus
(http://www.nlm.nih.gov/tsd/serials/lji.html) para la
abreviatura exacta de la revista citada; si la revista no
aparece, escriba el titulo completo de la revista. Transcriba
unicamente los seis primeros autores del articulo, seguidos
de et al. Se recomienda la inclusiéon de referencias
nacionales y latinoamericanas para lo cual puede consultar
Lilacs, Latindex, Sibra, el indice de Colciencias y otras
fuentes bibliograficas pertinentes.

Cuadros y figuras: elabore los cuadros usando el
programa del procesador de palabra que aparece como,
utilidad de cuadros; absténgase de preparar archivos en
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columnas o tabulados en el texto mismo del manuscrito.
Para las figuras (diagramas, dibujos o ilustraciones) en
blanco y negro, envie el original y dos copias de la
ilustracidn correspondiente. Si son fotografias en blanco y
negro, se deben enviar tres copias de excelente calidad; si
son transparencias, envie la diapositiva original y no una
copia, junto con dos impresiones en papel (fotocopia o por
escaner) de la misma imagen para facilitar el envio de este
material a los evaluadores del manuscrito. En las
preparaciones de microscopio, recuerde que debe
mencionar la coloracion y el aumento segun el objetivo
utilizado, pero no incluya el valor del ocular.

Aportes de semilleros de Investigacion: es una seccion
destinada a la difusién de trabajos de investigacidon
formativa de estudiantes universitarios. Para la publicacion
de estos manuscritos favor seguir las siguientes
recomendaciones; a saber. Titulo, grupo de investigacion al
cual pertenece, institucion, nombre del semillero, autores
(el nombre del tutor debe aparecer al final de la lista). Los
aportes deben ceflirse a las categorias de trabajos previstos
en la seccion de instrucciones para los autores de la revista
Inbiom.

Proceso de Arbitraje: Los articulos seleccionados para su
publicacion en la Revista Inbiom, presentan un sistema de
evaluacion triplemente ciega. Los documentos seran
entregados en original en papel y copia en medio
magnético. El comité cientifico designara los evaluadores,
que tendran dos meses maximos para evaluacion de los
articulos. El Comité Cientifico analizara las evaluaciones y
emitird concepto de rechazo, aceptacién con
modificaciones o aceptacidon sin modificaciones. Se dara
plazo de un mes para realizar las modificaciones, las cuales
seran entregadas en medio magnético o a la direccion
electronica de larevista.

Remision del manuscrito: El manuscrito debe ser
remitido con una carta en la que conste que todos los
autores conocen y estan de acuerdo con su contenido y que
no ha sido publicado anteriormente ni se ha sometido para
publicacién a ninguna otra revista. El documento original y
las dos copias exigidas se deben enviar a los editores de la
revista INBIOM a la siguiente direccion de correo
electrénico: inbiom@unipamplona.edu.co
inbiom@gmail.com
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SUSCRIPCION REVISTA INBIOM

Nombre completo:

Institucion u organizacion:

Factura a nombre de:

Direccion de envio:

Ciudad: Departamento, Estado o provincia:
Codigo postal: Apartado aéreo / P.O. Box:

Pais: Correo Electrénico:

Teléfono: Fax: Firma:
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EIEEEEEE N EEEEEEEEENEEEENEEEEENEEEEEEEEEEEEET

Tabla de costos de suscripcion

Region 1 Ao 2 Afios

Cucuta 20.000 $ 35.000 $
Norte de Santander 25.000 $ 40.000 $
Colombia 25.000 $ 40.000 $
América Latina y el |
Caribe 20 USD 35USD
Estados Unidos y

Canada 20 USD 35USD
Otras Regiones 30 USD 52 USD

Nota: los precios tanto en dolares como pesos incluyen el valor del envio.

Diligenciar el formato de suscripcion y enviarlo por correo junto con la copia del recibo de consignacion a la direccion que
aparece en el parte inferior de esta pagina o escaneado a los correos electrénicos inbiom@unipamplona.edu.co,
inbiom@gmail.com. La consignacidn nacional se realiza a nombre de la Universidad de Pamplona, a la cuenta de ahorro del
Banco de Bogota No. 46204677-2

Correspondencia, canje y suscripciones

INBIOM - Publicacion Cientifica
Omar Geovanny Pérez Ortiz.
Comité Editorial Revista INBIOM.
Departamento de Medicina. Universidad de Pamplona
Clinica Universitaria del Norte de Santander. Av. 11 E. N° 5 AN-167, Barrio Santa Lucia.
Cucuta, Norte de Santander. Colombia.
Teléfono: 3208379330. E-mail: inbiom@unipamplona.edu.co. inbiom@gmail.com
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