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Repensando el liderazgo médico

Ediforial

Repensando el liderazgo médico:
implicaciones educativas a partir de las
percepciones de estudiantes

Rethinking medical leadership: educational
implications from sfudent perceptions

publicado en la revista NATURE; titulado

en su traduccién en espanol: Un andlisis
de ensayos de estudiantes sobre liderazgo mé-
dico y sus implicaciones educativas en Corea
del Sur; en donde me dirijo a usted y a toda la
comunidad cientifica que aborda la revista para
reflexionar sobre los significativos hallazgos de
un analisis cualitativo reciente que examina las
percepciones de los estudiantes de medicina
acerca del liderazgo, y las implicaciones que
estos resultados tienen para la educacion en
liderazgo médico (1). Este estudio, basado en
ensayos de estudiantes entre 2015y 2019, nos
ofrece una vision valiosa sobre cémo las futu-
ras generaciones de médicos entienden y valo-
ran el liderazgo en su campo (1,2).

Para hablar y reflexionar sobre un articulo

Uno de los hallazgos mas notables del estudio
es la fuerte correlacion entre la identidad de gé-
nero de los estudiantes y los modelos de lideraz-
go que eligen. Un porcentaje estadisticamente
significativo de estudiantes opté por lideres del
mismo género, lo que indica que buscan figuras
de referencia que les resulten cercanas y que
validen sus propias experiencias. Esta tendencia
puede ser particularmente relevante en el contex-
to médico, donde la empatia y la comprensién de
las vivencias de los pacientes son cruciales. Por
ejemplo, un estudiante de medicina que se iden-
tifica como mujer puede verse mas inspirado por
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una lider femenina en el &mbito de la ciencia mé-
dica, lo que podria motivarla a adoptar un papel
activo en su desarrollo profesional (1,2).

Ademaés, se observd que los estudiantes de la
trayectoria militar preferian modelos de lideraz-
go dentro de ese mismo ambito, lo que sugie-
re una conexion intrinseca entre su formacion y
las cualidades que consideran esenciales en un
lider. Este fendbmeno nos invita a repensar cémo
la educacion médica puede utilizar estas inclina-
ciones para fomentar un liderazgo mas efectivo,
alineando la formacién con las experiencias y ex-
pectativas de los estudiantes (1).

Otro aspecto revelador del estudio es la dis-
minucién en la preferencia por lideres politicos a
lo largo del tiempo. Inicialmente, los estudiantes
velan a los politicos como modelos de liderazgo,
pero este numero ha ido en descenso, lo que re-
fleja un cambio en las prioridades y aspiraciones
de los estudiantes. Este cambio puede indicar una
blusqueda de modelos de liderazgo més accesi-
bles y practicos, que se alineen con la realidad del
gjercicio de la medicina en un entorno de atencién
en equipo (1,2). La creciente preferencia por el li-
derazgo transformacional subraya esta tendencia,
sugiriendo que los estudiantes valoran a aquellos
lideres que no solo gestionan, sino que también
inspiran y fomentan un cambio positivo (1,3).

Laimportancia de adaptar la educacién en lide-
razgo médico a estas percepciones cambiantes
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no puede subestimarse. Con el aumento de la
complejidad en la atencién médica actual, es
imperativo que los futuros médicos no solo do-
minen habilidades clinicas, sino que también de-
sarrollen competencias en liderazgo y trabajo en
equipo. Esto implica formar médicos que pue-
dan colaborar efectivamente en entornos inter-
disciplinarios y abogar por sus pacientes en un
contexto méas amplio, incluyendo cuestiones de
salud publica vy justicia social (1,2).

Para lograr esto, se sugiere que los programas
de educacién médica incorporen un curriculo que
refleje modelos de liderazgo diversos y practicos.
Esto podria incluir la inclusién de estudios de
caso sobre lideres exitosos en diversas areas, asf
como el desarrollo de habilidades interpersona-
les y de comunicacién que son esenciales en el
liderazgo efectivo. La conexion entre la teoria del
liderazgo y ejemplos préacticos en la formacién no
solo empodera a los estudiantes, sino que tam-
bién les permite visualizar su futuro como médi-
cos y lideres en el &mbito de la salud (1,2).

En conclusién, los hallazgos de este estudio
son un llamado a la accién para que los educa-
dores médicos reconsideren y reformulen sus
enfoques en la formacién en liderazgo. Al reco-
nocer y adaptar la educacion a las percepciones
cambiantes de los estudiantes, podemos no
solo formar mejores médicos, sino también li-
deres que estén preparados para enfrentar los

Editorial

desafios de la atencion médica moderna (2,3).
Es esencial que la educacién médica no solo
se enfoque en la competencia clinica, sino que
también prepare a los estudiantes para ser agen-
tes de cambio en sus comunidades y en el sis-
tema de salud en general (1,2). Ver Grafica No1.
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Resumen

La investigacion sobre la salud de los astronautas se resume en que
cada oportunidad que se superen los tiempos de viajes a la orbita baja
terrestre mayores de 180 dias, se tiene un riesgo bajo a moderado de
desacondicionamiento con alto valor positivo de rehabilitacion en tierra,
pero cuando se supera la estancia fuera de la érbita baja terrestre, en el
espacio profundo el riesgo de desacondicionamiento aumenta 2 a 3 ve-
ces la posibilidad de tener secuelas a nivel fisiolégico. Todo esto es cla-
ro en los diversos tipos de estudios, el cual refieren que si hay cambios
moleculares fundamentales que ocurren durante los viajes espaciales.
Los peligros conocidos en los vuelos espaciales afectan a los sistemas
vivos a través de las condiciones que expone estar en microgravedad
y en el espacio profundo, tales como: Radiacién espacial, Aislamiento
y Confinamiento, Distancia desde la Tierra, Campos de gravedad y
Ambientes cerrados hostiles.

Palabras clave:

Medicina Aeroespacial;
Multiomica;

Estrés Oxidativo;
Medicina Aeroespacial;
Ingravidez.
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Articulo original: Medicina preventiva. Bioastronautica

Bioastronautics: risk of adverse
health outcomes in space flight

Abstract

Research on the health of astronauts is summarized in that each time
the travel times to low Earth orbit are exceeded by more than 180 days,
there is a low to moderate risk of deconditioning with a high positive
value of rehabilitation on the ground, but when the stay outside low Earth
orbit is exceeded, in deep space the risk of deconditioning increases by
2 to 3 times the possibility of having sequelae at a physiological level.
All this is clear in the various types of studies, which indicate that there
are fundamental molecular changes that occur during space travel.
The known dangers in space flight affect living systems through the
conditions exposed by being in microgravity and deep space, such
as: Space Radiation, Isolation and Confinement, Distance from Earth,
Gravity Fields and Hostile Closed Environments.

Key words:

Aerospace Medicing;
Multiomics;
Oxidative Stress;
Aerospace Medicine;
Weightlessness.
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Bioastrondutica: resultados de riesgos adversos en la salud durante los vuelos espaciales

Introduccion

La bioastrondutica es un area de especialidad de
la investigacion biolégica y astronautica que abar-
ca numerosos aspectos bioloégicos, conductuales y
medicos que rigen a los seres humanos y otros orga-
nismos vivos en un entorno de vuelo espacial (1-3).
Con lo anterior definido se puede iniciar a entender
gue un uso estratégico de los recursos es esencial
para lograr viajes espaciales de larga duracion vy
comprender los cambios fisiolégicos humanos en
el espacio, incluidas las funciones de los alimentos
y la nutricién en el espacio (4-10). Para abordar efi-
cazmente los desafios de los vuelos espaciales, la
Iniciativa Bioastronautica emprendida desde el afo
2001 inicio a responder los desafios y las formas
preventivas para salir de la 6rbita baja, reduciendo el
numero de riesgos posibles (3,11).

Una capacidad fundamental en la realizacion de
investigaciones en la vigilancia de la salud de todos
los astronautas y del entorno de las naves espacia-
les, deja claro que todos los sistemas bioldgicos del
ser humano tienen implicaciones de cambios y au-
mento de carga de desarrollar patologias en cada as-
tronauta a medida que aumenta la exposicién a esta-
dos de microgravedad y vuelos de orbita baja. Estos
datos respaldan la necesidad de dar un enfoque en
la medicina espacial basado en evidencia (1,11-13),
incorporando estudios anteriores sobre condiciones
relacionadas con la microgravedad y sus contrapar-
tes terrestres, en donde se han reportado riesgos
y cambios fisiolégicos que se resumiran en varias
tablas del presente articulo (12,14).

Metodologia

Objetivo: Este estudio tiene como finalidad exa-
minar como la investigacién actual identifica y des-
cribe los riesgos para la salud y el rendimiento de
los astronautas durante los viajes en orbita terrestre
baja y hacia el espacio. La meta es preparar futuras
misiones a Marte utilizando tanto instalaciones de
investigacién en la Tierra como la Estaciéon Espacial
Internacional, donde se recopilan datos en entornos
simulados para reflejar la experiencia de los astro-
nautas. Disefio del Estudio: Se llevd a cabo una re-
visién integrativa de la literatura cientifica, abarcando
desde 1990 hasta 2024. Fuentes de Informacién: La
seleccion de informacién se realizé utilizando bases
de datos como PubMed, junto con el repositorio de
datos del Programa de Investigacién Humana y npj
Microgravity Journal Metrics. Para mitigar el sesgo
informativo, se empled Unicamente literatura cien-
tifica verificada y relevante. El programa CASpe fue
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fundamental para validar la calidad de las referencias,
asegurando que los documentos analizados cumplie-
ran con altos estandares de evidencia. Muestra: Se
revisaron un total de 645 documentos, aplicando cri-
terios de inclusion que incluian el ano de publicacién
y la presencia de palabras clave relevantes en los re-
simenes. Se priorizaron estudios con autores afilia-
dos a laboratorios de microgravedad o investigacion
en medicina aeroespacial, asi como aquellos con un
alto indice de citas en PubMed. Finalmente, se selec-
cionaron 105 documentos de alto impacto, junto con
22 documentos adicionales de riesgo del repositorio
del Programa de Investigacién Humana, centrdndose
en la Bioastronautica y los riesgos asociados a la vida
de un astronauta en orbita terrestre baja. Analisis de
Datos: Las agencias espaciales son responsables de
gestionar las diversas variables que pueden alterar
biolégicamente la fisiologia de un astronauta, mante-
niendo una probabilidad de riesgo no mayor al 1%.
Sin embargo, hay datos que demuestran que los as-
tronautas no pueden ser protegidos en su totalidad.
Al iniciar un viaje tripulado a la érbita baja, se es cons-
ciente del aumento del riesgo y de la evidencia de
desacondicionamiento fisico y quimico asociado a las
estancias en microgravedad. Principales Hallazgos:
Ser astronauta es una de las profesiones que puede
exponer la fisiologfa humana a des acondicionamien-
tos tempranos significativos, evidentes durante vy
después del vuelo.

Riesgos conocidos

Los vuelos espaciales tripulados implican inherente-
mente un alto grado de riesgos conocidos, asi como
riesgos inciertos e imprevisibles. Los riesgos para los
astronautas existen durante todas las fases de cual-
quier misién espacial. Incluido el entrenamiento terres-
tre y las pruebas de vehiculos; el lanzamiento, el vuelo
durante la mision y el aterrizaje (3,12,13). Se sabe que
el lanzamiento de la nave espacial es uno de los mo-
mentos mas riesgosos de cualquier mision (4-7).

Los riesgos para la salud durante los vuelos espa-
ciales de exploraciéon y de larga duracién, mayor a
6 meses o 180 dias incluyen consecuencias para la
salud a corto plazo (Nauseas/ fatiga por exposicion
aguda a la radiacion durante una tormenta solar y vi-
sidén borrosa), asi como consecuencias para la salud
a largo plazo que surgen o continlan meses o afnos
después, de tal forma que se requiere rehabilitacion
y seguimiento estricto al pos vuelo, en donde se pue-
den tener cénceres inducidos por radiacién; pérdida
de masa 6sea; litos renales (célculos en el rindn), dis-
minucién de la agudeza visual. Todo esto es necesa-
rio en la investigacién para llevar medidas que contra-
rresten al astronauta riesgos y desacondicionamiento
tempranos severos durante las misiones (4-10).
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Figura No.1: Diagrama de 6 pasos, con descripcion de riesgos en medicina aeroespacial. item No.1 des-
cribe que cuando un astronauta, sale al espacio exterior se queda sin la proteccién del campo electro-
magnético de la tierra teniendo mayor infiltracion de radiacién césmica, sumado de una gravedad cero

que desacondiciona la fisiologia humana. Iltem No.2, resalta que los riesgos del espacio actualmente
tienen 5 programa, con un punto cardinal que es reducir los riesgos en un astronauta asociados a la ra-
diacion espacial, aislamiento y confinamiento, distancia lejana desde la tierra, cambios en los campos de
gravedad y estar habitando una nave espacial que ante cualquier riesgo es un ambiente cerrado hostil.
Item No.3: se evidencia un listado de 14 puntos en donde la salud del astronauta se ve comprometido
y son los riesgos mas prevalentes en los informes. Item No.4: es necesario entender y conocer cémo
mejorar cada vez el blindaje de proteccion de una nave para que no se tenga exposicion a la radiacion

u otros componentes en el espacio y orbita baja terrestre. ltem No.5: la medicina especializada en cada
equipo espacial es necesaria para evitar compromisos de misién por falta de salud o aumento de pro-
babilidad de error humano en los procedimientos espaciales. Item No.6: se enlistan los 6 riesgos mas
notables en un viaje fuera de la érbita baja terrestre, en donde el durar mayor a 12 meses ante estudios

de modelados y datos, se tiene alto riesgo de presentar dichas alteraciones a nivel fisioldgico, siendo de

alto riesgo de mision. Grafica de autoria propia, evaluada y adaptada de la recopilacion de datos.

Valoracion de riesgo

En la escala de riesgos del sistema humano, se ha
descrito que la calificacion de probabilidad y conse-
cuencias sigue un rigor metodoldgico que busca limitar
los riesgos para los astronautas a menos del 1% me-
diante mediciones y herramientas de contramedidas,
aunqgue esto no siempre es posible. Las consecuencias
de alto riesgo se definen como aquellas en las que las
probabilidades son mayores al 1%; las de riesgo bajo
son inferiores al 0.1%, y un estado de riesgo modera-
do se sitla cercano o igual al 1% (15, 16). Ademas, al
presentar una situacién clinica o subclinica, se ha ob-
servado que los astronautas enfrentan un alto riesgo de
complicaciones posvuelo, ya que requieren rehabilita-
cién espacial (10, 17-27).

SANUM

Revista Cientifico-Sanitaria

Rehabilitacion en astronautas

Estos vuelos de mayor duracion resultardn en una
discapacidad mas grave y prolongada, potencialmente
més all4 del punto de regreso seguro a la Tierra. Los
cambios de readaptacién en el estado corporal se con-
sideran, por un lado, como consecuencia del efecto
de la microgravedad, por otro son manifestaciones de
adaptacién a 1g que se producen en la Tierra (4,28-34).

En donde estar a microgravedad promueve cambios
en la coordinacién, estabilidad, equilibrio en la marcha
en astronautas que superan los 180 dias; el cual entre
menor tono muscular y equilibrio cada astronauta esta
destinado a perder el equilibrio en las primeras 48 ho-
ras de su aterrizaje, con la consecuencia de no poder
erguirse (4,28-34)
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Es claro que antes y durante su estancia en la 6rbi-
ta baja, deben hacer ejercicio y rehabilitar su equilibrio
mucho antes de aterrizar en la tierra (35-49). El ejercicio
es un enfoque que ha tenido un amplio uso operativo
y aceptacion en los programas espaciales de Estados
Unidos y Rusia, y ha permitido a los humanos mante-
nerse relativamente sanos en el espacio durante méas
de un afo (4,28-34)

La importancia en el desarrollo de contramedidas
clinicamente relevantes para la prevencion de cambios
fisiopatoldgicos en los sistemas musculoesquelético y
cardiopulmonar en estas condiciones de micrograve-
dad son la base de la rehabilitaciéon durante y pos vue-
lo espacial de larga duracion el cual tener méas de 240
dias expone a una pérdida de estabilidad significativa-
mente en un 76% en las capacidades de un astronauta
(35-49). Las contramedidas propuestas se basan en
una combinacién de anélisis biomecanicos y tedricos.
Los analisis biomecanicos se basan en mediciones cli-
nicas de los cambios de densidad esquelética humana
asociados con el levantamiento de pesas, asi como en
estudios clinicos de fuerza y condicién fisica humana
gue se llevan a cabo actualmente utilizando un dinamo-
metro de tronco isoinercial (4,28-34)

El andlisis tedrico surge de un modelo matematico
para la pérdida 6sea en entornos de gravedad altera-
da que hemos comenzado a desarrollar (35-49). Estos
analisis proporcionan pautas para el desarrollo de tra-
tamientos terapéuticos practicos (ejercicio, gravedad
artificial y condiciones de reposo prolongado que supe-
ran los 70 a 90 dias en sujetos de estudio en tierra), di-
sefiados para minimizar el descondicionamiento mus-
culoesquelético asociado con entornos con gravedad
inferior a la terrestre (4,28-34)

Cuando los astronautas regresan a la Tierra, algunos
encuentran problemas relacionados con la intolerancia
ortostatica. Se ha propuesto como uno de los meca-
nismos responsables de la intolerancia ortostatica una
alteracién de la autorregulacion cerebral que podria ver-
se comprometida por los efectos de la microgravedad
(4,28-34)

El reposo en cama con inclinacion cabeza abajo, en
el que el sujeto permanece en posicidn supina a -6 gra-
dos durante periodos que van desde unos pocos dias
hasta varias semanas, es el modelo de microgravedad
terrestre mas utilizado para el descondicionamiento
cardiovascular (4,28-34)

El reposo en cama con la cabeza hacia aba-
jo puede replicar el desplazamiento del liquido
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cefalico, la inmovilizacién, el confinamiento y la
inactividad. Estos datos se utilizan para admitir
que el astronauta requiere siempre estar en re-
habilitacién y disminucién de progresion de des-
acondicionamiento, independientemente de las
tareas que se requieran en el horario de investi-
gacion para el desarrollo de datos en la estacién
espacial, el astronauta requiere siempre un mo-
nitoreo y cronogramas de trabajo fisico dirigido
(4,28-34)

Es claro que con el desacondicionamiento cardiovas-
cular en mas del 60% de los astronautas no se podra
corregir hasta tener un minimo de 2 semanas en tierra
para rehabilitar y llevar programas de cuidado general
estrictos. Es claro que todo astronauta requiere un pro-
grama de rehabilitacion en orbita baja y al regreso del
pos vuelo (4,28-34).

Resultados

Los estudios basados en la Bioastrondutica han
logrado describir que la posibilidad de tener un ries-
go en los viajes a la 6rbita baja de la tierra es mode-
rada a bajos en un maximo de 420 dias; actualmen-
te se asocian directamente con la microgravedad,
la radiacion y los trastornos del suefio que generan
su desacondicionamiento fisioldgico (astronauta);
desde el momento en que inicia su cronobiologia a
comprometerse. Es por ello que el listado informado
en el presente documento arroja resultados arrolla-
dores, destacando que ser un astronauta es ser un
sujeto expuesto a condiciones de riesgo, que ante
las herramientas tecnolégicas desarrolladas, buscan
ser siempre menores, pero existen otras que no lo-
gran contrarrestar los fendémenos del des acondicio-
namiento cardiovascular, muscular y circadiano que
involucra a la reduccion de resolutividad, que el as-
tronauta esta en trenado en tierra.

Este es el primer articulo cientifico en espanol
que describe la serie de los verdaderos riesgos de
llegar a ser astronauta y exponerse a orbitas fuera de
la tierra o dentro de la 4rbita baja.

A continuacion se presentan los riesgos y cam-
bios fisiolégicos que se resumiran en varias tablas
del presente articulo (12,14).

2024 8(4):12




Articulo original: Medicina preventiva. Bioastronautica

Tabla 1: RIESGOS PARA LA SALUD DE LOS ASTRONAUTAS DURANTE LOS VIAJES ESPACIALES.
Tabla de autoria propia, evaluada y adaptada de la recopilacion de datos.

RIESGOS PARA LA SALUD DE LOS ASTRONAUTAS DURANTE LOS VIAJES ESPACIALES

Aunque los humanos se han adaptado a la ingravidez, la readaptacion a la gravedad de la Tierra es problematica.
Se deja anotado el listado comprobado de los riesgos durante el viaje espacial a orbita terrestre baja y sus cambios
de gravedad (10,17-27).

1. Deterioro causado por la falta de gravedad en los musculos de contraccién lenta, con la conversion del tipo de fibra
muscular lenta al tipo de fibra muscular rapida; y disminucién del tamafo de las fibras.

2. La exposicién a la microgravedad afecta al cuerpo de muchas maneras. Algunos efectos son graves y duraderos, como
la pérdida de densidad mineral ¢sea (Pérdida promedio de densidad mineral ésea aumentada). Otros son menores y
temporales, como la hinchazén facial debido a los cambios de liquido.

3. Aumenta la tasa de eventos de hipotension ortostatica, una caida de la presion arterial y los mareos, sincope y vision
borrosa asociados que pueden ocurrir cuando uno se pone de pie o simplemente permanece inmdvil en una posicién
durante y pos viaje.

4. Durante la ingravidez se produce una pérdida de presion hidrostatica, especialmente en las extremidades inferiores. El
liquido pasa de los espacios extravasculares a los intravasculares y hacia la parte superior del cuerpo; Esto provoca sinto-
mas objetivos y subjetivos, especialmente en los primeros dias de viaje espacial. Los barorreceptores del arco carotideo
detectan una hipervolemia central relativa e inducen mecanismos neurohormonales que provocan diuresis e hipovole-
mia. La microgravedad también produce una disminucién de la resistencia vascular renal y femoral, manteniéndose el
flujo cerebral en reposo.

5. Sin embargo, se han identificado arritmias cardiacas potencialmente graves, respuestas cardiovasculares alteradas al
estrés ortostatico, disminucion de la funcion cardiaca, manifestaciones de enfermedades cardiovasculares previamente
asintomaticas y respuestas cardiovasculares alteradas al ejercicio.

6. Las observaciones reportadas incluyen un cambio en el patron de ventilacion en microgravedad que resulta en una dis-
minucién del volumen corriente y una mayor frecuencia de ventilacion; Hay una disminucién del espacio muerto con un
consumo normal de oxigeno y una capacidad mejorada de difusion de didxido de carbono.

7. Dos riesgos potenciales para la funcién pulmonar son el disbarismo y un agujero oval permeable, aunque este Ultimo
representa en realidad un riesgo para el sistema nervioso. Se tiene conocimiento de estos riesgos potenciales para la sa-
lud de los astronautas, y se estan llevando a cabo investigaciones activas para determinar qué medidas, si corresponde,
son necesarias para reducir dichos riesgos.

8. Las afecciones mas comunes que requieren tratamiento farmacolégico en un entorno de microgravedad es el mareo
por movimiento espacial; es un sindrome que consiste en dolor de cabeza, malestar general, desorientacion, nauseas o
vomitos. el 47 por ciento de las dosis unitarias de medicacion administradas durante las misiones espaciales fueron para
el tratamiento de Mareo por movimiento espacial.

9. Enlas primeras dos semanas se puede presentar episodios de alteracidon no complicada en la funcién neurovestibular;
el cual promueven el mareo por movimiento espacial.

10. Se estan acumulando pruebas de que el sueno se altera durante los viajes espaciales y que el ritmo circadiano se alte-
ra, creando un alto riesgo de trastornos del sueno pre y pos viaje espacial si el astronauta no se rehabilita o se toman
medidas de contra respuesta. Los viajes espaciales de larga duracion pueden producir alteraciones del suefio ain mas
aberrantes y anomalias asociadas.

11. Hay evidencia de la degradacién del desempefio de las tareas con el tiempo durante los viajes espaciales. Las tareas
estudiadas han incluido la funciéon motora fina, la coordinacién ojo-mano (incluida la documentacion de la incapacidad
para pilotar un vehiculo durante dias después del aterrizaje de vuelos cortos) y la actividad motora gruesa, especialmente
la actividad extravehicular. El astronauta que presenta cambios en su capacidad de motora fina, siempre tiene el sintoma
més frecuentemente identificado que es la fatiga o la astenia.

12. Las espermatogonias se encuentran entre las células mas radiosensibles del cuerpo. Se sabe que la exposicion a niveles
tan bajos como los que se pueden recibir en la estacion espacial, causa niveles reducidos de produccién de esperma.

13. El flujo menstrual retrégrado se considera un factor etiolégico en el desarrollo de endometriosis y la consiguiente
infertilidad, hay evidencia de estos eventos en mujeres astronautas, pero hasta el momento las estancias en érbita
baja terrestre no demuestran infertilidad en las mujeres que lograron realizar un viaje espacial.

14. Las diferencias de sexo, describen que cuando hay hipotension ortostatica después de las misiones del transbor-
dador espacial, las mujeres tienen una mayor probabilidad de presincope durante las pruebas de “posicién” en
comparacién con los hombres.

15. El volumen de ingesta diaria de liquidos recomendado para los astronautas durante los vuelos espaciales es supe-
rior a 2,5 litros; el riesgo de litiasis es dos veces mas cuando el astronauta no cumple el requerimiento.
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Tabla 2: EVIDENCIA EN BIOASTRONAUTICA.

Tabla de autoria propia, evaluada y adaptada de la recopilacion de datos.

CONDICION DE
RIESGO

EVIDENCIA EN BIOASTRONAUTICA:

La presente tabla de ¢

ondiciones de riesgo en medicina aeroespacial indica que cada dato ha sido evaluado en una

base de datos oficial. Se resalta la importancia de analizar la informacion recopilada desde 1980 hasta 2012.

Riesgo de efectos ad-
versos para la salud
y el rendimiento por
la exposicion al polvo
celeste

Un sujeto en Orbita Lunar, tiene la probabilidad de desarrollar una lesiéon aguda en sus pul-
mones, simulando datos extrapolados, en donde una estancia de 30 dias a 365 dias ante la
modelacién matematica y de experimentos bioldgicos, se logra describir que si, hay un riesgo
moderado a mayor de tener complicaciones pulmonares. Las particulas de polvo lunar son una
amenaza ambiental para los astronautas que orbiten o vivan en bases lunares; y la inhalacion
de polvo lunar puede causar dafo pulmonar (50,51).

Se expusieron ratas Wistar a (Simulante de polvo lunar (CLDS-i)) durante 4 h/dia y 7 dias/
semana durante 4 semanas. Los resultados patolégicos mostraron que una gran cantidad de
células inflamatorias que se acumularon y se infiltraron en los tejidos pulmonares del grupo
de polvo lunar simulado, y las estructuras alveolares fueron destruidas, dejando claro que hay
una alta respuesta

Riesgo de adaptacio-
nes cardiovasculares
que contribuyen al
desempeno adverso
de la mision y a los
resultados de salud
no deseados en los
astronautas

Dado que la exposicién al entorno de los vuelos espaciales puede contribuir al deterioro,
la disfuncién y la remodelacion cardiovascular, existe la posibilidad de que las tripulaciones
experimenten un rendimiento deficiente y resultados negativos para la salud cardiovascular
durante y después de los vuelos espaciales y las operaciones planetarias (52-56).

La exposiciéon a la ingravidez altera el volumen, el flujo y la distribucién de la presion sangui-
nea, lo que se manifiesta en cambios en la estructura y funcién vascular y cardiaca (52-56).

El descondicionamiento cardiovascular es una consecuencia bien reconocida de la exposicién
a la ingravidez, que contribuye a la intolerancia ortostatica y a la disminucién de la capacidad
de ejercicio. Se han instituido contramedidas durante la misién y la evidencia disponible de
misiones de 4 a 6 meses en oOrbita terrestre baja sugiere que las deficiencias funcionales se
recuperan en las semanas posteriores al aterrizaje con la ayuda de un programa de reacondi-
cionamiento (52-56).

Los experimentos durante los vuelos espaciales y su analogo terrestre, el reposo en cama,
proporcionan datos consistentes que demuestran que se producen numerosos cambios en
la funcion cardiovascular como parte del proceso de adaptacién fisioldgica al entorno de mi-
crogravedad. Estos incluyen frecuencia cardiaca y distensibilidad venosa elevadas, volumen
sanguineo, presién venosa central, volumen sistélico reducidos, y funciones reflejas autono-
micas atenuadas. Aunque la mayoria de estas adaptaciones no son funcionalmente aparentes
durante la exposicién a la microgravedad, se manifiestan durante el regreso al desafio gravi-
tacional del entorno terrestre como hipotension ortostatica e inestabilidad, una condicién que
podria comprometer la seguridad, la salud y la productividad del astronauta (52-55,57-60).

Es claro que los viajes espaciales promueven rigidez de la arteria carétida después del vuelo,
el donde quedd demostrada en estudios con astronautas, mientras que la arteriosclerosis
temprana se ha relacionado con el estrés oxidativo inducido por la microgravedad en estudios
celulares. La microgravedad expone al astronauta a aumentar la arteriosclerosis el cual se
puede considerar que la gravedad cero también, en donde una persona con riesgo cardio-
vascular en la érbita terrestre baja o fuera de la misma en el tiempo puede desencadenar una
enfermedad isquémica (52-55,57-60)

Riesgo de medica-
mentos ineficaces o
téxicos durante los
vuelos espaciales de
exploracién de larga
duracién

Dados los pocos estudios dirigidos sobre productos farmacéuticos en el entorno espacial, es dificil
caracterizar la eficacia o la estabilidad de los productos farmacéuticos durante los vuelos espacia-
les; esto a su vez, dificulta la seleccién de un formulario apropiado para la exploracion. Estudios
adicionales de PK/PD en animales pueden proporcionar alguna informacién en el que solo tres
meses posteriores al vencimiento de medicamentos es posible su uso en astronautas (61,62). Se
tiene como hipdtesis no compraba que los medicamentos son ineficaces a sus 6 meses en érbita
baja, posterior a su vencimiento o téxicos durante los vuelos espaciales si el astronauta esta seve-
ramente desacondicionado, este dato es atreves de modelados animales (61,62).

Riesgo de formacion
de célculos renales

La exposicion prolongada a la microgravedad durante los vuelos espaciales provoca cambios
metabdlicos que aumentan el riesgo de formacién de célculos renales. Se observd un aumen-
to significativo en el calcio urinario después de sélo 1 semana de reposo en cama en sujetos
entrenados para un viaje espacial de larga duracion, este estudio en tierra se compar6 con los
datos de ciertos astronautas que demuestran que el calcio urinario aumenta en cada viaje a la
orbita baja que se desarrolle, dejando claro que desde el dia 4 de estancia espacial al dia 14 se
tiene la misma referencia de aumento de calcio urinario que estar en reposo (63,64).

El reposo en cama altera significativamente el ambiente urinario para favorecer la formacién
de célculos. El ejercicio en cinta rodante con cdmara de presion negativa de la parte inferior
del cuerpo ofrece cierta proteccién contra el aumento del riesgo de célculos durante la micro-
gravedad simulada, particularmente con respecto a los riesgos de hipercalciuria y formacion
de calculos (63,64).
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Riesgo de formacion
de calculos renales

El astronauta expuesto tiene probabilidad de realizar formacién de céalculos renales cuando
supera los 30 dias y se expone a la érbita baja. Con una probabilidad estimada del 12% de
formar litos renales en un viaje espacial de larga duracién; pero si se expone a una 6rbita lunar,
superando los 30 dfas puede tener dos veces el riesgo de formarlos (63,64).

Riesgo de condicio-
nes cognitivas o con-
ductuales adversas vy
trastornos psiquiatri-
cos (entornos de gra-
vedad alterada)

Los riesgos para la salud que plantea la exposicién omnipresente a la radiacion espacial son
significativos e incluyen los riesgos "altos" de céncer, enfermedades cardiovasculares y dete-
rioros cognitivos y conductuales (16,63,65-67).

A partir de 2009, todos los miembros de la tripulacién reciben imagenes de resonancia magné-
tica del cerebro y las drbitas a 3 Tesla antes y después del vuelo. Estas imagenes han propor-
cionado evidencia creciente de que se producen cambios estructurales en el cerebro durante
los vuelos espaciales de larga duracion. En particular, varios investigadores han observado
un agrandamiento ventricular que varia del 10,7% al 14,6% (es decir, un aumento de aproxi-
madamente 2 a 3 ml) en astronautas y cosmonautas (65, 67, 68). A pesar de estos cambios
anatémicos, las pruebas cognitivas realizadas en 6rbita y después del vuelo no han mostrado
disminuciones sistémicas en la funcion cognitiva. Sin embargo, la falta de suefio y la exposi-
cion a un horario irregular aumentan el riesgo de somnolencia y disminucion de la respuesta
motora y cognitiva en solo 14 a 30 dias de haber completado una misién. Ademas, los entor-
nos aislados y confinados han incrementado la sensacién de fatiga en un 100% (65, 67, 68).

Riesgos  asociados
a la microgravedad
en el cerebro y el
comportamiento
humanos

Un sujeto expuesto a un viaje a la orbita baja tiene estresores con multivariable desde (soni-
do, fuerzas de gravedad aumentadas, disminucion de gravedad en 6rbita baja, aislamiento,
radiacion y trastorno del suefio); se estudiaron y todas las investigaciones reconocen que hay
demandas cognitivas en el desempefo sensoriomotor humano cuando se viaja a la estacion
espacial, y cuando se deben ejecutar procesos de doble tarea durante las misiones de larga
duracién (mayor a 180 dias), se denota drasticamente reduccién de la capacidad de respuesta
en estados menores a medio segundo; y concluyeron que tanto el estrés como la escasez de
recursos necesarios para la adaptacion sensoriomotora pueden ser la base de estos déficits
durante los vuelos espaciales (69-71).

Se entiende que todo sujeto en la érbita baja tiene un déficit sensoriomotor bajo que aumenta
con el tiempo cuando se superan los 14 dias de haber salido de la base terrestre; pero que
puede aumentar significativamente si supera los 730 dias, con un riesgo mayor al 1% en los
astronautas de exponer una mision espacial al fracaso (69-71).

Riesgo asociado a
la estancia continua
y prolongada en un
ecosistema cerrado
de naves espaciales

Un astronauta en un entorno biolégicamente hostil y cerrado para la salud, es denominado
nave espacial (72-75); para todo programa espacial viable se debe monitorear la habitabilidad
de las naves espaciales en cuanto a temperatura, calidad del aire, habitantes microbianos,
presion, iluminacién y ruido, para ayudar a garantizar contramedidas efectivas para un medio
ambiente saludable (72-75). En donde el confinamiento prolongado reduce la variabilidad del
microbioma ambiental, lo que podria afectar negativamente las funciones inmunes y el meta-
bolismo de los astronautas a futuro en estancias superiores a los 714 dias o antes, se requie-
ren mas datos sobre el tema (73,74).

No entendemos el
riesgo de lesiones
asociadas con los
aterrizajes de vehi-
culos tripulados; vy
cdmo este riesgo se
relaciona con el ries-
go aceptable desea-
do ante un grupo de
astronautas en otro
planeta

Todos los miembros de la tripulacién deben soportar fases dindmicas del vuelo (aumento
de fuerzas, aceleracién, sonidos con alta carga auditiva, vibraciones); es fundamental com-
prender detalladamente la respuesta del cuerpo humano a dichos entornos, dada la gama de
cargas dinamicas previstas transferidas a la tripulacién a través del vehiculo, existe la posibili-
dad de pérdida de la tripulacion o de lesiones durante las fases dinamicas del vuelo menores
al 1%, pero el desacondicionamiento de los vuelos espaciales provoca disminuciones en la
fuerza ésea, disminuciones en la fuerza muscular y aumentos en el riesgo de fracturas éseas
en aproximadamente menores al 1%, pero que puede aumentar en la accién de vuelos supe-
riores menores a 10 oportunidades de viaje (76-80).

La importancia de esta comprensién es mayor con misiones de vuelos espaciales de mayor

duracion el cual hasta la fecha no hay lesiones por aumento de cargas dinamicas ante las me-
didas que se corrigen en el viaje espacial a orbita baja actual (76-80).

Riesgo de disminu-
cion del rendimiento
y la salud conductual
debido a una coope-
racion, coordinacién,
comunicacion y adap-
tacion psicosocial in-
adecuadas, dentro de
un equipo que esta
durante un viaje espa-
cial mayor a 30 dias,
no mayor a los dos
afios en érbita baja o
fuera de ella

A medida que las misiones de exploracion espacial pasen de una érbita baja a destinos dis-
tantes, incluidos la Luna y Marte, surgirdn nuevos desafios psicoldgicos de comportamiento y
de equipo (81-84). Ya existe un marco estandar de comportamiento humano y competencias
de desempefo para los miembros de la tripulacién estudiado: en donde los astronautas en un
rango de ocho dias en la estacion espacial mostraron una media de 4,6 despertares por noche
y un tiempo medio de vigilia durante el suefio de 6,5 minutos (81-84).

La causa més frecuente de estos despertares nocturnos era la rigidez muscular al intentar en-
contrar una posicion comoda en el saco de dormir, el cual esto expone a que un equipo entre-
nado refiera un impacto en la disminucion de cooperacioén, coordinaciéon, comunicacién y adap-
tacion psicosocial cuando se supera el promedio de 180 dias, dejando claro que actualmente
no se han reportado casos de falta de cooperacién, coordinacion, comunicacién y adaptacion
psicosocial en los viajes espaciales. Es claro que aumenta la posibilidad de tener ansiedad en
una proporcion de 3 a 4 veces mas, reflejandose en sus cuestionarios de viaje (83).
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Riesgo de disminu-
cion del rendimiento
y la salud conductual
debido a una coope-
racion, coordinacién,
comunicacion y adap-
tacion psicosocial in-
adecuadas, dentro de
un equipo que esta
durante un viaje espa-
cial mayor a 30 dias,
no mayor a los dos
afos en érbita baja o
fuera de ella

Es claro que las reducciones recurrentes en la calidad percibida del suefo, interrupcion de la
periodicidad del sueno-vigilia, déficits de rendimiento asociados con la privaciéon parcial cronica
del sueno y un mayor desplazamiento del suefio durante el periodo diurno, crea en el astronauta
en los primeros 14 dias 0 en las 8 semanas de su estancia en érbita baja, una sensacion de fatiga
tres veces méas que durante sus entrenamientos en tierra; y disminucién del rendimiento en sus
tareas investigativas en una proporcion del 36% de sus capacidades comparables. Mientras que
la fatiga reduce un 8 a 12% su rendimiento si estuviera en la tierra (81-86)

Una falta de cooperacién, coordinacién, comunicacién y adaptacion psicosocial es de alto ries-
go para los equipos, es por ello que los entrenamientos son muy estrictos y se tienen medidas
gue contrarrestan el aumento de fatiga en el astronauta (81,86).

Ademaés, el 46% de los astronautas requieren manejo farmacolégico para poder dormir y re-
ducir esos trastornos de suefio; que aumentan la baja respuesta de operacién y de actividad
requerida en la estacion espacial, evitando que se genere ante los trastornos de suefio un
evento secundario de adaptacion psicosocial (83).

Riesgo de disminu-
cion del rendimiento
y resultados adversos
para la salud del as-
tronauta como resul-
tado de la pérdida de
suefo, la desincroni-
zacién circadiana vy la
sobrecarga de trabajo
en orbita baja:

El astronauta que supera los 70 dias en 6rbita baja, demuestra y califica que hay una sobre-
carga de trabajo en la estacién espacial debido al desacondicionamiento que progresa en su
cuerpo (81,87-91). La desincronizacién circadiana inicia a sus 72 horas de estar instalado en
la orbita baja. Dejando claro que riesgo de disminucién del rendimiento es mayor (87,88). Los
astronautas normalizan la desincronizacion circadiana al regresar a la tierra en un rango de 5 a
6 dias de su llegada, como terapia de rehabilitacién (81,87-91).

Hay evidencia de deficiencia de suefio durante el vuelo, ya que las tripulaciones duermen 6 h/
noche y aumentan su suefo y la desalineacion circadiana. También hay evidencia de sobrecar-
ga de trabajo y problemas de programacién cuando superan los viajes de larga duracién. Las
estimaciones de la fase circadiana en érbita también han demostrado que aproximadamente
el 19 % de los episodios de suefno estaban desalineados (81,87-91).

Hasta el momento no se han tenido en viajes superiores a los 240 dias resultados adversos;
pero si se han visualizado disminucién de rendimiento en el astronauta en viajes superiores a
los 420 dias en un 40% de su capacidad de efectividad (92-94).

Riesgo e impacto de
las condiciones espa-
ciales en la biomeca-
nica de la columna:

La incidencia del dolor lumbar (lumbalgia) entre pilotos y astronautas, ciertamente esta rela-
cionado con multiples aspectos, como la postura y las vibraciones, asi como con la exposicion
a la microgravedad. En el espacio, la pérdida de la fluctuacion diurna y la microgravedad da
como resultado un desequilibrio, ya que la gravedad es incapaz de contrarrestar la propension
inherente de los discos a atraer agua (95-99).

En condiciones normales de gravedad, la columna esta sometida a cambios diurnos de altura
e hidratacién. Cuando estamos de pie, la columna estd erguida de modo que la gravedad
comprime los discos expulsando el agua. Durante el dia, la altura del disco disminuye, la cur-
vatura de la columna cambia y la columna se vuelve mas flexible. Durante el suefio en posicién
horizontal, se pierde la carga de gravedad por lo que los discos se rehidratan, absorben agua
y se hinchan. Este recambio permite que el disco recupere la altura fisiolégica y el contenido
de agua, manteniendo la alineacién estructural y funcional (95-99).

Dados los posibles cambios morfolégicos y bioquimicos en el (disco intervertebral) durante la
descarga mecanica en el espacio, existe la posibilidad de que se produzcan dafos en el (disco
intervertebral) al volver a exponerse a la gravedad (1/6, 3/8 o 1G) e inmediatamente después
(95-99).

En sujetos entrenados, que aspiran ir a la orbita baja versus los astronautas que ya han cru-
zado a la érbita baja, se compard en un plazo de estancia en la érbita baja en aquellos astro-
nautas que viajaron a orbita baja en un rango superior a 90 dfas con el grupo a los aspirantes
entrenados que permanecieron en reposo absoluto en la misma cantidad de dias, los cuéles
reflejaron los mismos efectos que se tienen al estar en microgravedad y dormir en la esta-
cion espacial; la conclusién fue que se imitan muchos efectos de los vuelos espaciales en
el cuerpo humano en comparacién de estar en reposo, desde la disminucién de la densidad
6sea, la masa muscular y la fuerza y el desplazamiento del liquido cefdlico, esto indica que
un astronauta experimenta una disminucién del 32% en la altura de su disco inter vertebral,
creando una posibilidad de lumbalgia 3 a 4.6 veces mayor si hay periodos de viaje en érbita
baja superiores a 90 dias, que la poblacién general en la tierra (95-99).

Riesgo de efectos ad-
versos para la salud
debido a interaccio-
nes huésped-microor-
ganismo

Dado que la evidencia recopilada durante los vuelos espaciales indica alteraciones en la viru-
lencia y el microbiana; la funciéon inmune de los astronautas en érbita baja refleja la posibilidad
de que las enfermedades infecciosas tengan una mayor prevalencia y/o sean mas graves
durante las misiones de vuelos espaciales de larga duracion ante la baja produccion medular
de células de defensa (92,93,100,101).

Durante las misiones de vuelos espaciales se producen enfermedades infecciosas; sin embar-
go, las contramedidas actuales mitigan la mayor parte del impacto en la salud y el desempefo
de la tripulacién segun la evidencia de misiones anteriores (92,93,100,101).
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Riesgo de
Reactivacién  viri-
ca en astronautas

La reactivacion de virus latentes es un poderoso biomarcador del estado inmunolégico de los
astronautas enviados al espacio (102-105). Hay multiples factores que influyen en la reactiva-
cién, incluidos aumentos en la secrecion de glucocorticoides/catecolaminas, cambios en el
perfil de citocinas y disminucién de la funcién en los principales subconjuntos de leucocitos y
linfocitos disefiados para suprimir y eliminar virus/células infectadas por virus (103-109).

Todo astronauta tiene un riesgo superior al 6% de reactivar al regreso infecciones la-
tentes, dejando claro que la inmunosupresion por los viajes en orbita baja se denotan
desde la semana 16 con un alto indice de predisponer al regresar de presentar gripas
o reactivacién de herpes zoster en los proximos 2 meses (103,104,109).

La reactivacion viral es evidente a través del desprendimiento de ADN viral en los flui-
dos corporales de los astronautas, y la carga viral solo aumenta cuanto mas tiempo
se pasa en la érbita baja (102-105). Actualmente, se ha registrado que un 53 % de
los astronautas en cortos viajes de transbordadores espaciales, y 61 % de las misio-
nes mas largas de la estacion espacial evidencio la presencia de tres virus de herpes
importantes (103,104,109).

El virus de Epstein-Barr (VEB) reactivado antes, durante y después, y el virus de la
varicela zéster reactivado durante y después (VZV) se registraron en saliva y el ci-
tomegalovirus (CMV) reactivado antes y después se registré en muestras de orina
(103,104,109).

Existen informes médicos, en los cuales el anélisis de la orina de los astronautas pre-
senta reactivado el virus. Se reporto, por ejemplo, en una muestra poblacional de 71
astronautas, donde el 27 % de ellos tenian aumentos en los titulos de anticuerpos de
citomegalovirus en su orina en comparacién con los valores de referencia, también
se confirmd que los anticuerpos de IgG en plasma, aumentaron significativamente
en comparacion con los astronautas que no reportaron el virus en la orina (102-105).

durante vuelos
espaciales

Riesgo de car-
cinogénesis por
radiacién

La microgravedad real (rug) alter6 muchos procesos biolégicos como, entre otros,
el citoesqueleto, la matriz extracelular, la adhesion focal, la migracion, la prolife-
racién, la apoptosis, la supervivencia celular o el comportamiento de crecimiento
(59,60,110-115).

La microgravedad (u g) tiene un impacto enorme en la salud de los exploradores es-
paciales. La microgravedad cambia la proliferacion, diferenciacion y crecimiento de
las células. Mientras se planifican vuelos espaciales tripulados al espacio profundo
junto con la comercializacion de los viajes espaciales, los investigadores se han cen-
trado en la regulaciéon genética en células y organismos expuestos a ug reales (r-) y
simulados (s-). Es importante destacar que los datos obtenidos implican claramente
qgue los experimentos con ug pueden respaldar la medicina traslacional en la Tierra
(59,60,110-115).

La incidencia y mortalidad del cancer en astronautas de EE. UU. desde 1959 hasta
2017 fue publicada por Reynolds et al. en un estudio que incluyé a 338 astronautas,
con un tiempo medio de seguimiento de 28,4 anos. En comparacion con la poblacién
general, los astronautas estadounidenses presentan un menor riesgo de mortalidad
general por cancer, lo que respalda la hipdtesis en desarrollo de que los humanos en
el espacio enfrentan un ambiente extremadamente hostil caracterizado por radiacién
cbésmica, microgravedad, un campo hipomagnético y otros factores de estrés (59,
60, 110-115).

La probabilidad de ocurrencia de tener un enfermedad (Cancer o enfermedad car-
diovascular) en una poblacién libre de enfermedad vinculada al programa espacial
es del 2%, teniendo ademas curvas de incidencia acumulada y supervivencia por
causas especificas de muerte entre astronautas estadounidenses, 1959-2018, donde
demuestran que aquel astronauta que tenga cancer y en el tiempo de pos vuelos
espaciales, los datos describen una mayor divergencia, con una estimacién de ries-
go de supervivencia del 53% a los 55 anos en astronautas que desarrollen céncer
(59,60,110-115).

Concluyendo que aun los datos no especifican que la microgravedad, la radiacién en
los viajes de orbita terrestre bajo estén directamente asociados. Lo que, si es claro
ante la biologia in vitro, es que las células cancerosas que se estudian refieren mayor
numero de mutaciones al exponer en microgravedad los cultivos celulares, pero no
se puede concluir que sean de mayor propiedad de dafio o complicaciones debido a
que no son estudiadas en modelos animales o humanos (59,60,110-115).
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Riesgo de evento
adverso para la sa-
lud debido a una
respuesta inmune
alterada

Se han documentado alteraciones subclinicas de la funcién inmune humana en
miembros de la tripulacién después del vuelo y durante el vuelo (cambios de citoqui-
nas, cambios en la distribucién celular, cambios especificos en la inmunidad viral o
reactivacion de virus latentes). Estos cambios inmunoldgicos persisten durante un
vuelo orbital de 6 meses (110,111,116-121).

Los problemas clinicos en 6rbita que se cree que estan relacionados con la desre-
gulacién inmune persistente incluyen una mayor incidencia de erupciones cutaneas,
diversos procesos infecciosos vy la eliminacién continua de herpesvirus latentes. Se
desconocen las alteraciones de la funcién inmune debidas a misiones de larga dura-
cion (110,111,116-121).

Pero si es claro que un astronauta que supera los 6 meses y se acerca a los 8 me-
ses, tiene mayor predisposicion al regreso de su estancia en la estacion espacial de
presentar consultas médicas ante una nueva infeccién, reactivacién de infeccion la-
tente, condiciones autoinmunes, inflamacién, hipersensibilidad/erupcién, dentro de
los primeros 3 a 4 meses de su regreso, determinando que son sujetos sensibles a
respuestas mas lentas ante la mitigacion de una infeccion (110,111,116-121).

Aquel astronauta que no sea clinicamente evidente de padecer una enfermedad au-
toinmune, tiene mayor riesgo de desarrollar la enfermedad al acercarse o superar los
40 anos de edad (110-117,120,121)

El sindrome neuro ocular asociado a vuelos espaciales es un sindrome exclusivo de
los humanos que vuelan en el espacio y no existe una enfermedad terrestre equiva-
lente (26,27,122-127).

Los datos recopilados antes, durante y después del vuelo indican que el 70% de los
miembros de la tripulacién experimentan uno o mas de los signos caracteristicos del
sindrome neuro ocular asociado a vuelos espaciales: edema del disco éptico, plie-
gues coriorretinianos, aplanamiento del globo o cambios hipermétropes en el error
refractivo (26,27,122-127).

Las principales lagunas de conocimiento de sindrome neuro ocular asociado a vue-
los espaciales incluyen: mecanismos subyacentes, incluido el papel de la presion
intracraneal (PIC) y los factores que contribuyen a la variabilidad individual de la pre-
sentacién; umbral donde las adaptaciones fisiolégicas pasan a la patologia; actual-
mente se tienen contramedidas probadas (26,27,122-127).

Hasta la fecha, aproximadamente el 15% de los astronautas tuvieron edema del
disco dptico clinicamente significativa. Actualmente se sabe que estar en la estacién
espacial en un tiempo superior o igual a los 6 meses, aumenta los defectos de visién
dos veces mas; por el simple hecho de haber viajado a la érbita baja terrestre, el
astronauta que cumpla la edad mayor de b5 afnos

Riesgo de sindro-
me neuro ocular
asociado a vuelos
espaciales (SANS):

Los estudios basados en la Bioastronautica han
logrado describir que la posibilidad de tener un ries-
go en los viajes a la 6rbita baja de la tierra es mode-
rada a bajos en un maximo de 420 dias; actualmen-
te se asocian directamente con la microgravedad,
la radiacién y los trastornos del suefo que generan
su desacondicionamiento fisioldgico (astronauta);
desde el momento en que inicia su cronobiologia a
comprometerse. Es por ello que el listado informado
en el presente documento arroja resultados arrolla-
dores, destacando que ser un astronauta es ser un
sujeto expuesto a condiciones de riesgo, que ante
las herramientas tecnoldgicas desarrolladas, buscan
ser siempre menores, pero existen otras que no lo-
gran contrarrestar los fendmenos del des acondicio-
namiento cardiovascular, muscular y circadiano que
involucra a la reduccién de resolutividad, que el as-
tronauta esté en trenado en tierra.
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Este es el primer articulo cientifico en espafnol
que describe la serie de los verdaderos riesgos de
llegar a ser astronauta y exponerse a orbitas fuera de
la tierra o dentro de la érbita baja.

Observacion

Este documento describe condiciones de ries-
go en medicina aeroespacial, sefalando que cada
dato ha sido evaluado en una base de datos ofi-
cial. Se destaca la importancia de analizar la infor-
macién recopilada desde 1980 hasta 2012, y se
extrapolan datos actuales de 2023 en biomedicina
aeroespacial.
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Discusion

Estudios pasados muestran que los viajes al es-
pacio provocan cambios en la fisiologia del orga-
nismo, pero no es claro como pueden afectar a un
individuo sin entrenamiento y sin previos recono-
cimientos de riesgos que se sufre en el espacio u
orbita baja. Pero es alin peor enviar un sujeto con
trastornos meédicos subyacentes, debido a que
todo desacondicionamiento que se da en micro-
gravedad o gravedad cero, impartiria fenémenos
de dano o crisis de la enfermedad que cada per-
sona tenga aun no sobre expresada. El tema que
nadie quiere tocar es sobre el aislamiento y los
efectos de la soledad por estar lejos de la familia
y los amigos o estar muy cerca de unos pocos
astronautas durante meses seguidos.

Se ha demostrado que los problemas mas co-
munes durante un vuelo espacial son la cinetosis
el trastorno causado por el movimiento, fatiga,
deshidratacion, pérdida de apetito y dolor de es-
palda. Y cada vez que alguien no comprenda que
se necesita un entrenamiento para soportar fuer-
zas, En los extremos, algunas personas pueden
tolerar sélo unos 3G, otras hasta 6G. y en otros
tener respuestas de no tolerancia.

Con lo anterior, hay que sumar los efectos mas
significativos de la estancia prolongada en el es-
pacio; en donde la atrofia muscular y el deterioro
del esqueleto humano es siempre resaltado en
todo astronauta. Otros también significativos in-
cluyen el empeoramiento de la funcion hepatica,
pues el higado se vuelve graso e inicia un proceso
de fibrosis.

Sin dejar de lado que toda la literatura descrita
resalta, que una exposicion a la Radiacion a par-
tir de una variedad de fuentes durante los vuelos
espaciales, promueve el riesgo de generar onco-
génesis u patologias no existentes. Con todo lo
mencionado, se concluye que ir al espacio exte-
rior es un riesgo total.

Discussion

Previous studies have demonstrated that space
travel induces changes in human physiology, but
it remains unclear how these changes affect indi-
viduals without training or prior risk assessments
related to space or low Earth orbit. It is particu-
larly concerning to send individuals with underl-
yving medical conditions, as the deconditioning
experienced in microgravity or zero gravity could
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exacerbate latent health issues. An often-over-
looked aspect is the isolation and loneliness ex-
perienced when away from family and friends, or
when confined with a small group of astronauts
for extended periods.

Common issues during spaceflight include mo-
tion sickness, fatigue, dehydration, loss of appetite,
and back pain. Many may not realize the necessity
of training to withstand forces, some individuals
may tolerate only 3G, while others can endure up
to 6G, with some experiencing intolerances.

Additionally, the prolonged stay in space has
significant effects, such as muscular atrophy and
deterioration of the human skeleton, which are
consistently highlighted in all astronauts. Other no-
table effects include worsening liver function, as
the liver can become fatty and initiate fibrosis.

Furthermore, literature emphasizes that exposu-
re to radiation from various sources during space-
flights increases the risk of oncogenesis or the de-
velopment of previously non-existent pathologies.
In conclusion, the overall risk of venturing into ou-
ter space is substantial.

Conclusion

Los viajes espaciales fuera de la 6rbita terres-
tre tienen un riesgo moderado a alto si se supera
el aho en gravedad cero, aislamiento, cambios
conductuales por las multi variables que influye
el estar en el vacio, aumentando los riesgos dos
veces a tres veces mas que estar en la érbita baja
de la tierra. Concluyendo que un astronauta pue-
de tener comorbilidades, o aumento de carga de
comorbilidades en el regreso de su viaje a la tie-
rra si es mayor o igual a una edad superior a los
55 afios, es por ello que el limite de edad que se
describen en los estudios, dando mejor respuesta
adaptativa en viajes de orbita baja son en aquellos
astronautas hombres y mujeres menores de 40
anos. Se reconoce ante el listado de riesgos, que
llegar a completar las reglas y condiciones de ser
elegido para orbitar la tierra o salir de ella es un tra-
bajo de alto riesgo ante las adversidades que ofre-
ce estar fuera de la base terrestre. Consideramos
a los astronautas como héroes del espacio.

Conclusion

Space travel beyond low Earth orbit poses mo-
derate to high risks if extended beyond one year
In microgravity, isolation, and behavioral changes
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caused by multiple variables associated with be-
ing in @ vacuum. These risks can increase two to
three times compared to staying in low Earth orbit.
It is concluded that astronauts may face comor-
bidities or an increased burden of comorbidities
upon returning to Earth, particularly if they are
55 years or older. Therefore, studies indicate that
the optimal age for astronauts, who exhibit better
adaptive responses in low Earth orbit missions, is
under 40 years. Given the outlined risks, fulfilling
the criteria to be selected for missions beyond
Earth is a high-risk endeavor due to the adversities
encountered outside terrestrial bases. Astronauts
are considered heroes of space.
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Resumen

Introduccion: El cancer es una de las principales causas de mortalidad a
nivel mundial, siendo responsable del 25% de las muertes globales. Este estu-
dio tiene como objetivo evaluar la satisfaccion percibida por los pacientes del
Hospital de Dia Onco-Hematoldgico del Hospital Universitario Virgen Macare-
na (HUVM) en Sevilla, Espana. Método: Se llevo a cabo un estudio descripti-
vo prospectivo utilizando el cuestionario validado SAMBO-14, especifico para
pacientes en tratamiento ambulatorio de quimioterapia. Durante el periodo de
estudio, se administraron 267 encuestas, obteniendo una tasa de respuesta del
21,34%.

Resultados: Los resultados indicaron una alta satisfaccion general con la
unidad y el personal, aunque se identificaron areas de mejora, como la estruc-
tura fisica y los tiempos de espera en las consultas.

Conclusion: Este estudio resalta la importancia de la satisfaccion del pacien-
te como indicador clave para mejorar la calidad de los servicios oncolégicos
ambulatorios.

Palabras clave:

Satisfaccion del Paciente;
Oncologia;

Hospitales de Dia;
Quimioterapia;

Calidad de los Servicios de
Salud.
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Assessment of patient satisfaction in the
onco-hematological day hospital at Virgen
Macarena University Hospital

Abstract

Introduction: Cancer is one of the leading causes of mortality
worldwide, accounting for 25% of global deaths. This study aims to
assess patient satisfaction in the Onco-Hematological Day Hospital at
the Virgen Macarena University Hospital (HUVM) in Seville, Spain.

Method: A prospective descriptive study was conducted using
the validated SAMBO-14 questionnaire, specifically designed for
outpatient chemotherapy patients. During the study period, 267
surveys were administered, yielding a response rate of 21.34%.

Results: The results indicated high overall satisfaction with the unit
and staff, although areas for improvement were identified, such as the
physical structure and waiting times for consultations.

Conclusion: This study highlights the importance of patient
satisfaction as a key indicator for improving the quality of outpatient
oncology services.

Key word:

Patient Satisfaction;
Medical Oncology;
Day Care, Medical;
Drug Therapy;

Quality of Health Care.
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Introduccion

El cancer es una de las principales causas de mor-
talidad global, representando el 25% de todas las
muertes (1). En Andalucia, se estima que en 2019
hubo 45.521 nuevos casos, con una mortalidad de
17.954 defunciones (2). Frente al creciente nimero
de diagnosticos, las Unidades de Hospital de Dia se
han convertido en una opcién clave para el tratamien-
to oncologico ambulatorio, permitiendo reducir las
hospitalizaciones y mejorar la calidad de vida de los
pacientes (3).

La satisfaccion del paciente es un indicador esen-
cial de la calidad del servicio, especialmente en entor-
nos oncolégicos. Medir y analizar esta satisfaccion es
crucial para identificar areas de mejora en la atencion
ofrecida. En el Hospital de Dia Onco-Hematoldgico
del Hospital Universitario Virgen Macarena, la retro-
alimentacion de los pacientes es fundamental para
guiar cambios que optimicen la experiencia del pa-
ciente (4-6).

Este estudio utiliza el cuestionario SAMBO-14, vali-
dado y disefado especificamente para pacientes on-
coldgicos en tratamiento ambulatorio, con el objetivo
de evaluar la satisfaccién percibida por los pacientes
en aspectos como la organizacién del servicio, la in-
timidad durante el tratamiento, y la informaciéon pro-
porcionada (7,8).

El objetivo principal es evaluar la satisfaccion de
los pacientes con la atencion recibida en el Hospital
de Dia Onco-Hematoldgico del Hospital Universitario
Virgen Macarena. Especificamente, se busca medir la
satisfaccion en diferentes aspectos de la atencién y
explorar posibles relaciones entre las caracteristicas
demogréficas de los pacientes y su percepcién de la
calidad del servicio.

Material y Métodos

Diseno del Estudio

Se realizé un estudio descriptivo y prospectivo
para evaluar la satisfaccién percibida por los pa-
cientes del Hospital de Dia Onco-Hematolégico del
Hospital Universitario Virgen Macarena en Sevilla,
Espana. El estudio se llevé a cabo durante el periodo
comprendido entre junio y julio de 2023.

Poblacion y Muestra

La poblacién diana incluyé a todos los pacientes
que recibieron tratamiento intravenoso de quimiote-
rapia o inmunoterapia en el Hospital de Dia Onco-
Hematolégico del Hospital Universitario Virgen
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Macarena durante el periodo de estudio. El horario
de atencién fue de lunes a viernes, de 8:00 a 22:00
horas. Se administraron aproximadamente 50 trata-
mientos intravenosos por dia. Se distribuyeron cues-
tionarios a todos los pacientes que acudieron a tra-
tamiento durante la semana del 25 al 29 de julio de
2023, cumpliendo los criterios de inclusién.

Criterios de Inclusién y Exclusién
Los criterios de inclusion fueron:
J Pacientes mayores de edad.

o Pacientes que recibieron tratamiento intra-
venoso durante el periodo especificado.

J Pacientes de las especialidades de
Oncologia y Hematologia.

Los criterios de exclusion fueron:

o Pacientes que ya habian cumplimentado
previamente el cuestionario.

. Pacientes con incapacidad psiquica o dificul-
tad cognitiva.

J Pacientes con barreras idiomaticas.

o Cuestionarios con menos del 90% de los
items completados.

. Pacientes que no desearon participar en el
estudio.

Reclutamiento y Procedimiento

A todos los pacientes que cumplian con los cri-
terios de inclusion se les entregd un cuestionario
SAMBO-14 autoadministrado. La distribucién de los
cuestionarios fue realizada por el personal adminis-
trativo durante la mafana y por el personal de enfer-
meria durante la tarde, quienes recibieron formacién
especifica para resolver posibles dudas de los pa-
cientes. Los cuestionarios fueron depositados ané-
nimamente en una urna situada en la sala de espera.

Herramientas de Medicion y variables

Se utilizdé el cuestionario SAMBO-14, validado y
especifico para medir la satisfaccion en pacientes
onco-hematoldgicos en tratamiento ambulatorio de
quimioterapia. El cuestionario consta de 14 items
gue evallan la organizacién del servicio, la intimidad,
la informacién durante el proceso, y la continuidad
asistencial. Los ftems se valoraron en una escala
Likert de 1 (muy insatisfecho) a 5 (muy satisfecho),
e incluy6 dos preguntas adicionales de satisfaccion
global con los profesionales y con el Hospital de
Dia, valoradas en una escala de 1 a 10. Aunque el
cuestionario estaba validado, se realizé una prueba
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previa para verificar el formato y corregir posibles
problemas de redaccién, lo que resultdé en una ver-
sion adaptada. Figura 1

Las variables de estudio incluyeron:
J Edad: Variable continua medida en afos.

. Sexo: Variable categdrica con dos catego-
rias (hombre, mujer).

. Diagnéstico principal: Variable categoérica
gue distingue entre pacientes oncoldgicos y
hematoldgicos.

. Tiempo en tratamiento: Variable categoérica
dividida en intervalos (<1 mes, 1-6 meses,
6-12 meses, >12 meses).

. Satisfaccion percibida: Evaluada a través
de las puntuaciones de los items del cues-
tionario SAMBO-14 y las preguntas de satis-
faccion global.

Analisis Estadistico

Los datos recogidos fueron analizados utilizando
el paquete estadistico SPSS V.23 y R-Commander
V4.1.3. Se realizd un anélisis descriptivo de las va-
riables cuantitativas mediante la media y desviacién
estandar, y de las variables cualitativas mediante
frecuencias. Para comparar las diferencias en las
medias de las puntuaciones en relacién con varia-
bles como sexo y tiempo de tratamiento, se utilizé el
test no paramétrico de Kruskal-Wallis, debido a la no
normalidad de los datos. La influencia de la edad se
evalué mediante el test de correlacién de Pearson.

Aspectos Eticos

Se inform6 a todos los pacientes que la partici-
pacion en el estudio era voluntaria y anénima. Se
garantizd la confidencialidad de los datos recogi-
dos, cumpliendo con las normativas éticas y legales
vigentes.

Resultados

Descripcion de la Muestra

Durante el periodo de estudio, 267 pacientes re-
cibieron tratamiento intravenoso en el Hospital de
Dia Onco-Hematoldgico del Hospital Universitario
Virgen Macarena y cumplieron con los criterios de
inclusién. Se recopilaron un total de 58 cuestiona-
rios completos, lo que representa una tasa de res-
puesta del 21,34%. De los pacientes encuestados,
23 eran hombres (42,59%) y 31 mujeres (57,41%),
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con una media de edad de 55,31 anos (DE = 11,73),
con un rango de 33 a 77 ahos. Solo 25 pacientes
(46,29%) informaron su diagndstico médico princi-
pal y la especialidad médica correspondiente, sien-
do el 80% pacientes oncolégicos y el 20% pacientes
hematoldgicos.

Resultados de la Encuesta de
Satisfaccion

La satisfaccion global con la unidad y los profe-
sionales fue elevada, con una media de 9,45 (DE =
0,91) para los profesionales y 9,44 (DE = 0,90) para
la unidad, en una escala de 1 a 10. Las areas mejor
valoradas fueron la organizacién de la cita médica
en funcion de la duracién del tratamiento (media =
4,26; DE = 1,05) y la homogeneidad en la informa-
cién ofrecida por los diferentes profesionales (media
= 4,10; DE = 1,02).

En cuanto a los items relacionados con la estruc-
tura fisica del hospital y los tiempos de espera en
consulta médica, se obtuvieron puntuaciones infe-
riores, siendo estos aspectos identificados como
areas de mejora. Los items relativos a la intimidad
durante la administracion del tratamiento y los recur-
sos de asesoramiento y apoyo de otros profesiona-
les también mostraron puntuaciones mas bajas (me-
dia = 3,47; DE = 1,29 y media = 3,50; DE = 1,05,
respectivamente). (Tabla 1)

No se encontraron diferencias estadisticamente
significativas en las respuestas segun el sexo, el
tiempo en tratamiento o la edad de los pacientes. El
analisis de correlaciéon de Pearson no revelé asocia-
ciones significativas entre la edad de los pacientes
y las puntuaciones de satisfaccién en los distintos
items (p > 0,05 en todos los casos). (Tabla 2 y 3)

Ademas, el test de Kruskal-Wallis no mostré dife-
rencias significativas en las puntuaciones medias de
satisfaccion en funcion del tiempo de tratamiento (p
> 0,05). Por lo tanto, la satisfaccion general se man-
tuvo elevada independientemente de estas variables
demograficas. (Tabla 4)

- LIV 4

Discusion
Este estudio ha permitido evaluar la satisfac-
cion percibida por los pacientes del Hospital de
Dia Onco-Hematoldgico del Hospital Universitario
Virgen Macarena, revelando una satisfaccion
global elevada tanto con la unidad como con los
profesionales que les atendieron. Los resultados
muestran que, a pesar de la alta satisfaccién ge-
neral, existen dareas especificas que requieren
mejoras, como los tiempos de espera en las con-
sultas y la estructura fisica del hospital. Estas me-
joras podrian tener un impacto significativo en la

2024 8(4):31




Valoracién de la satisfaccion del paciente en el hospital de dia onco-hematolégico

satisfaccion del paciente (9,10). Ademas, la inte-
gracién de recursos adicionales de apoyo, como
psicélogos y nutricionistas, podria abordar mejor
las necesidades holisticas de los pacientes du-
rante su tratamiento oncolégico.

Los hallazgos coinciden con estudios previos
que destacan la importancia de la organizaciéon
eficiente de las citas y la informacion homogénea
ofrecida por los profesionales como factores cla-
ve para la satisfaccién del paciente en entornos
oncolégicos ambulatorios (11,12). Sin embargo,
las puntuaciones mas bajas en aspectos relacio-
nados con la intimidad durante el tratamiento y
los recursos de apoyo subrayan la necesidad de
redisenar estos elementos para mejorar la expe-
riencia del paciente (13,14).

La satisfaccion global observada en este estu-
dio es consistente con investigaciones anteriores
que reportan niveles elevados de satisfaccion en
unidades de dia oncoldgicas. No obstante, la in-
satisfaccion relativa con la infraestructura fisica y
los tiempos de espera refleja desafios comunes
en la atencion ambulatoria oncolégica (15).

Estos resultados sugieren que, aunque se
han logrado avances significativos en la calidad
del servicio, persisten areas criticas que deben
ser abordadas para mantener y mejorar la sa-
tisfaccion del paciente en el Hospital de Dia
Onco-Hematologico.

Fortalezas y Limitaciones del Estudio

Una de las principales fortalezas de este estu-
dio es la utilizacion del cuestionario SAMBO-14,
una herramienta validada y especifica para pa-
cientes en tratamiento ambulatorio de quimiote-
rapia. Esto garantiza la relevancia y precision de
los datos recogidos. Ademas, el estudio abarca
un periodo de tiempo suficiente para proporcio-
nar una vision representativa de la experiencia
del paciente en la unidad.

Sin embargo, la tasa de respuesta relativamen-
te baja (21,34%) podria limitar la generalizacion
de los resultados, ya que podria no reflejar com-
pletamente la experiencia de toda la poblacién
de pacientes atendidos durante el periodo de
estudio. Ademas, la falta de datos detallados so-
bre los diagnosticos de todos los pacientes en-
cuestados impide un analisis mas profundo de
la satisfaccion segun la patologia especifica. Es
probable que factores como la fatiga y la ansie-
dad influyeran en la baja tasa de respuesta, como
se ha documentado en estudios similares.

Futuras Lineas de Investigacion

Futuros estudios podrian centrarse en la im-
plementacion y evaluacion de intervenciones diri-
gidas a las areas identificadas como deficientes,
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para determinar su efectividad en la mejora de
la satisfaccion del paciente. Asimismo, seria be-
neficioso realizar investigaciones que incluyan un
analisis mas detallado por subgrupos de pacien-
tes, segun el tipo de cancer y la fase del trata-
miento, para identificar posibles diferencias en la
percepcion de la calidad del servicio.

Discussion

This study has allowed the assessment of pa-
tient satisfaction at the Onco-Hematological
Day Hospital of the Virgen Macarena University
Hospital, revealing high overall satisfaction with
both the unit and the professionals who cared for
them. The results show that, despite the high ge-
neral satisfaction, specific areas require improve-
ment, such as waiting times in consultations and
the physical structure of the hospital. Addressing
these issues could have a significant impact on
patient satisfaction (9,10). Moreover, the integra-
tion of additional support resources, such as psy-
chologists and nutritionists, could better meet the
holistic needs of patients during their oncology
treatment.

The findings are consistent with previous stu-
dies that emphasize the importance of efficient
appointment organization and consistent infor-
mation provided by professionals as key factors
in patient satisfaction in outpatient oncology set-
tings (11,12). However, the lower scores related
to privacy during treatment and support resources
highlight the need to redesign these elements to
Improve the patient experience (13,14).

The overall satisfaction observed in this study is
in line with previous research reporting high satis-
faction levels in oncology day units. Nonetheless,
the dissatisfaction regarding the physical infras-
tructure and waiting times reflects common cha-
llenges in outpatient oncology care (15).

These results suggest that although significant
advances have been made in service quality, cri-
tical areas remain to be addressed to maintain
and improve patient satisfaction in the Onco-
Hematological Day Hospital.

Strengths and Limitations of the Study

One of the main strengths of this study is the
use of the SAMBO-14 questionnaire, a validated
and specific tool for patients undergoing outpa-
tient chemotherapy treatment. This ensures the
relevance and accuracy of the collected data.
Additionally, the study covers a sufficient time

2024 8(4):32




period to provide a representative view of patient
experience in the unit.

However, the relatively low response rate
(21.34%) may limit the generalization of the re-
sults, as it may not fully reflect the experience of
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interventions aimed at improving the quality of life
of oncology patients by promoting more efficient
and patient-centered care.
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ANEXO: TABLAS Y FIGURAS

Tabla 1: Descripcién de las Puntuaciones Medias en los items de Satisfaccién.

Pregunta Media Desviacion Tamaio %
Estandar muestral respuesta

El tiempo de espera hasta ser atendidoenla 3,51 1,16 54 100

consulta médica

El tiempo de espera hasta comenzar la 4,05 1,08 54 100

administracion de su tratamiento

Laorganizacion delacitamédicaenfuncion 4,26 1,05 53 98,14

de laduracion del tratamiento

Las estancias y espacios compartidos por 3,5 1,12 52 96,29

pacientesy familiares

El nimero de acompafantes que acuden a 3,48 1,28 a7 87,08

Hospital de Dia

Laintimidad durantelaadministraciondel 3,71 1,14 53 98,14

tratamiento

Loslugaresy espacios donde se ofrece 3,66 1,17 50 92,59

informacion sobre la salud

La orientacion e informacion ofrecida 4 1,06 52 96,29

durante la enfermedad

L os recursos destinados al asesoramientoy 3,47 1,29 46 85,18

apoyo de otros profesionales
(psicélogos, nutricionistas,...)

Lainformacion ofrecida para la readlizacion 4 1 53 98,14
de determinados pruebas

Lainformacion recibidaal iniciodel proceso 4,17 1,18 52 96,29
La homogeneidad en la informacion 4,1 1,02 49 90,47
ofrecida por los diferentes profesionales

La atencién recibida por los servicios de 3,51 1,29 39 72,22
ur gencias ante complicaciones oncol dgicas

Laatencion a sus necesidades de salud enlos 4,09 0,96 44 81,48

periodosinterciclos
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Tabla 2: Resultados de Correlacion de Pearson entre la variable edad
y cada uno de los items de la encuesta.

Preguntas Tamario Correlacion
muestral de  Pearson

(rho)

El tiempo de esper a hasta ser atendido en la 37 0,058

consulta médica

El tiempo de esper a hasta comenzar la 37 - 0,279

administracion de su tratamiento

Laorganizacion delacita médica en funcion de 36 - 0,206

la duracion del tratamiento

Las estanciasy espacios compar tidos por 35 0,017

pacientesy familiares

El nimero de acompafantes que acuden a 31 0,202

Hospital de Dia

Laintimidad durante la administracién del 36 0,024

tratamiento

Loslugaresy espacios donde se ofrece 34 0,007

informacion sobre la salud

La orientacion e informacioén ofrecida durante 37 0,111

la enfermedad

Los recursos destinados a asesoramiento y 30 - 0,078

apoyo de otros profesionales
(psicologos, nutricionistas, .. .)

La informacion ofrecida para la realizacion de 37 - 0,260
determinados pruebas

Lainformacion recibidaa inicio del proceso 37 - 0,032
La homogeneidad en la informacion ofrecida 32 -0,174
por los diferentes profesionales

La atencién recibida por los servicios de 27 0,159
ur gencias ante complicaciones oncol gicas

La atencion a sus necesidades de salud en los 29 - 0,145
periodosinterciclos

Satisfaccion con los profesionales que le han 36 0,004
atendido

Satisfaccion con € Hospital de Dia de este 37 - 0,047
Hospital

Nota: Todas las p> 0,05
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Tabla 3: Descriptivo de las puntuaciones obtenidas en cada iftems segmentadas por sexo.

Preguntas Hombres Mujeres
N Media Desviaci6 N Media  Desviacién
n estandar
Esténdar
Edad 17 57,88 13,03 20 54,05 10,51
El tiempo de espera hasta ser atendido en laconsulta 23 3,73 1,05 31 335 1,22
médica
El tiempo de espera hasta comenzar laadministracion 23 4,21 1,16 31 393 1,03
de su tratamiento
La organizacion de la cita médica en funcién de la 23 4,13 1,14 30 4,36 0,99
duracién del tratamiento
Las estancias y espacios compartidos por pacientesy 21 3,57 1,24 31 345 1,05
familiares
El nimer o de acompanantes que acuden aHospital de 20 3,35 1,18 27 359 1,36
Dia
Laintimidad durante laadministracion del tratamiento 23 3,78 1,12 30 3,66 1,18
Los lugares y espacios donde se ofrece informacion 21 3,71 1,18 29 362 1,17
sobre la salud
La orientacién e informacion ofrecida durante la 23 4,08 1,12 29 393 1,03
enfermedad
L os recursos destinados al asesoramiento y apoyo de 19 3,68 1,15 27 333 1,38
otros profesionales
(psicdlogos, nutricionistas,...)
La informacion ofrecida para la redlizacion de 23 3,86 1,09 30 4,10 0,92
determinados pruebas
Lainformacion recibidaal inicio del proceso 23 4,26 1,13 29 4,10 1,23
La homogeneidad en la informacion ofrecida por los 21 4,04 1,20 28 414 0,89
diferentes profesionales
Laatencion recibidapor losserviciosdeurgenciasante 21 3,33 1,39 18 372 1,17
complicaciones oncol 6gicas
Laatencién a sus necesidades de salud en los periodos 20 3,95 1,14 24 420 0,77
interciclos
Satisfaccion con los profesionales que le han 23 947 0,84 30 943 0,97
atendido
Satisfaccion con el Hospital de Diade este Hospital 23 9,56 0,78 31 935 0,98
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Tabla 4: Comparacion de las preguntas del cuestionario en los grupos segun el tiempo de tratamiento.

TIEMPO < 1MES DE 1 A 6 DE 6 A 12 >12MESES
DETTO MESES MESES

Media DE Media DE Media DE Media DE Estadistico* P*

Edad 495 1436 58,70 984 44,75 12,44 59,28 10,30

P1 3,5 119 3,67 118 3,16 1,32 3,33 107 1,85 > 0,05
P2 425 148 4,03 1,03 4,50 0,83 3,75 1056 1,72 > 0,05
P3 425 148 4,25 1,02 4,50 054 416 1,11 0,86 > 0,05
P4 314 106 362 121 3,66 0,51 3,33 123 1,72 > 0,05
P5 3 115 343 134 3,00 126 4,18 1,07 6,07 > 0,05
P6 375 148 3,60 122 3,60 089 4,00 085 1,07 > 0,05
P7 342 151 361 126 340 089 4,00 085 1,26 > 0,05
P8 412 145 4,083 101 3,50 1,04 4,09 094 2,78 > 0,05
P9 371 160 340 132 340 1,14 355 1,23 061 >0,05
P10 412 145 3,92 099 4,16 040 4,00 09 121 > 0,05
P11 437 140 4,03 131 440 054 425 09% 1,15 > 0,05
P12 412 145 414 0,98 3,80 083 411 092 171 > 0,05
P13 225 150 371 123 320 148 3,77 1,00 381 > 0,05
P14 375 189 416 094 4,00 063 411 0,78 0,65 > 0,05
SATISF 937 118 9,62 0,74 9,50 083 9,08 1,08 3,07 > 0,05
PROF

SATISF 975 007 950 083 933 1,03 9,16 1,11 2,05 > 0,05
HD

*NOTA: € valor del estadistico responde al test de Kruskal Wallisy su p-significacién
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Figura 1: Cuestionario SAMBO-14 adaptado para el estudio

CUESTIONARIO DIRIGIDO AL USUARIO DE HOSPITAL DE DiA ONCO-HEMATOLOGICO

Valore su satisfaccion con la asistencia recibida en las consultas médicas y en Hospital de Dia Oncoldgico.
Este cuestionario es andnimo y woluntario. Su sinceridad nos ayudard a mejorar los servicios prestados.,

La persona que comtesta el cuestionario es: _|Hombre L Mujer Edad:
Driagnastico meédica: Especialidad:
£ Cuanto tiempo lleva tratandose en el Hospital de Dia: Menosimes L Delabmeses _|

Debmesesa 12 meses | Mas de 12 meses|_

Turno de tratamiento: _| Mahana L Tarde Fecha actual: /! /!

Puntue desde 1 (Muy insatisfecho); 2 (Insatisfecho); 3 (Indiferente); 4 (Satisfecho); 5 [Muy satisfecha)

& (D

et
%]
L
F-

Margue con una X. Deje en blanco 5i no sabe o no guiere contestar

El tiempo de espera hasta ser atendido en [a consulta medica . 2 H .8, &K
El tiempo de espera hasta ser atendido en hospital de dia Lo B oales Lienssdd
La organizacion de la cita meédica en funcign de la duracion del tratamiento R R Eiem
Las estancias y espacios compartidos por pacientes y familiares en consultas Jd 4 1 1 L
El nimero de acompafiantes que acuden a Hospital de Dia e ] ]
La intimidad durante la administracidn del tratamiento ke e Eoced
Los lugares y espacios donde se ofrece informacion sobre bz salud = i TR e
La orientacion e informacion ofrecida durante |la enfermedad rrr rr 71 7
Los recursos destinados al asesoramiento y apoyo de otras profesionalkes
{enfermeria, psicdlogos, nutricionistas,..) = T T
Lz informacion ofrecida para la realizacion de determinadas pruebas L J4 1 1 L
La informacion recibida al inicio del proceso W W Em W W
il [ B St Sl R

La homogeneidad en la informacion ofrecida por los diferentes profesionales
La atencion recibida por los servicios de urgencias ante

complicaciones oncoldgicas
La atencion a sus necesidades de salud en los periodos interciclos e Lz =k 24

Pumtie del 1 al 10, su satisfaccidn con los profesionales que le atienden:
Puntue del 1 al 10, su satisfaccion con el Hospital de Dia de este Hospital:
GRACIAS POR SU COLABORACION

5i tiene alguma duda, pregunte al personal sanitario si lo cree necesario)
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Resumen

La atrofia muscular espinal (AME) es una enfermedad neuromuscular
progresiva que presenta desafios significativos en el manejo clinico y
terapéutico. En este estudio de caso, se presenta el tratamiento integral
de Juan, un nino diagnosticado recientemente con AME tipo 2. A través
de un enfoque multidisciplinario que integra la fisioterapia, la terapia
ocupacional y la rehabilitacion neuroldgica, se observé una mejora sig-
nificativa en la fuerza muscular, la movilidad y la calidad de vida de Juan.
La colaboracién interdisciplinaria y el enfoque centrado en el paciente
fueron elementos clave en la optimizaciéon de los resultados clinicos.
Este caso destaca la importancia de un enfoque integral y adaptativo en
el manejo de la AME, con consideraciones importantes para el futuro
del tratamiento y la atencion de los pacientes afectados por esta enfer-
medad neuromuscular devastadora.

Palabras clave:

Atrofia Muscular Espinal;
Fisioterapia;

Enfermedades Neuromus-
culares;

Debilidad Muscular;
Calidad de Vida.
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Caso clinico: Fisioterapia

Physiofherapeutic approach for a patient
with type 2 spinal muscular atrophy

Abstract

Spinal muscular atrophy (SMA) is a progressive neuromuscular
disease that presents significant challenges in clinical and therapeutic
management. In this case study, we present the comprehensive
treatment of Juan, a child recently diagnosed with SMA type 2. Through
a multidisciplinary approach integrating physiotherapy, occupational
therapy, and neurological rehabilitation, a significant improvement
in Juan's muscle strength, mobility, and quality of life was observed.
Interdisciplinary collaboration and a patient-centered approach were
key elements in optimizing clinical outcomes. This case highlights the
importance of a comprehensive and adaptive approach in managing
SMA, with important considerations for the future treatment and care
of patients affected by this devastating neuromuscular disease.

Key words:

Muscular Atrophy, Spinal;
Physical Therapy;
Neuromuscular Diseases;
Muscle Weakness;

Quality of Life.
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Introduccion

La atrofia muscular espinal (AME) es una enfer-
medad neuromuscular degenerativa devastadora
que afecta a individuos de todas las edades y pre-
senta una amplia gama de manifestaciones clinicas
(1-2). Se considera la causa genética de mortalidad
mas frecuente en bebés lactantes y presenta una in-
cidencia mundial de entre 1 por cada 6.000 y 1 por
cada 10.000 nacidos (3-5).

Existen varios tipos de AME, que se clasifican se-
gun la gravedad de los sintomas vy la edad de inicio.
Las caracteristicas clinicas comunes en todos los
tipos incluyen la debilidad muscular, atrofia muscu-
lar, reflejos tendinosos disminuidos o ausentes, y en
algunos casos, problemas respiratorios y de deglu-
cion (1).

En nuestro caso, vamos a centrarnos en la atrofia
muscular espinal tipo 2. La AME tipo 2 es una forma
intermedia de atrofia muscular espinal que afecta
principalmente a ninos entre 6 y 18 meses de edad.
En cuanto a la afectacion clinica, nos encontramos
con una pérdida inicial de habilidades motoras ad-
quiridas previamente, debilidad muscular simétrica
frecuentemente en zonas proximales, que puede es-
tabilizarse o seguir progresando lentamente. Debido
a esta debilidad muscular, podemos encontrar otras
afectaciones; como dificultades respiratorias, por la
debilidad de los musculos intercostales y diafragma,
escoliosis, por la incapacidad de mantener una pos-
tura erguida, dificultad para tragar y masticar. La se-
destacién suele estar conservada, pero la deambu-
lacion esta casi siempre supeditada a la necesidad
de asistencia y suelen presentarse complicaciones
ortopédicas como luxacion de caderas y rigidez en
las articulaciones (4,6).

Como fisioterapeutas, estamos constantemente
comprometidos con el cuidado y la mejora de la cali-
dad de vida de los pacientes que enfrentan desafios
fisicos y funcionales debido a trastornos neurolégi-
cos como la AME. El tratamiento fisioterapéutico
en pacientes con AME puede impactar muy positi-
vamente en estos pacientes, mejorando su fuerza
muscular, previniendo contracturas, mejorando la
funcion respiratoria, manteniendo y/o mejorando la
movilidad articular, educando y ofreciendo soporte
tanto a los afectados por esta enfermedad como a
sus familiares y, en definitiva, mejorando su calidad
de vida en general (7).

En el caso que presentamos a continuacién, nos
enfrentamos a la historia de Juan, un nino de seis
afios diagnosticado con AME tipo 2, forma inter-
media de la enfermedad caracterizada por la debi-
lidad muscular progresiva y la pérdida de la funcién
motora.
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Presentacion del caso

Juan fue derivado a nuestra clinica de fisioterapia
por su neurélogo pediatrico debido a dificultades en
la marcha, para la que necesitaba asistencia, y debi-
lidad muscular generalizada. Durante la evaluacion
inicial, observamos una marcada hipotonia muscu-
lar, fasciculaciones evidentes y una capacidad mo-
tora disminuida en comparacién con sus pares de
edad. Las pruebas genéticas confirmaron la presen-
cia de una mutaciéon en el gen SMN1, confirmando
el diagndstico de AME.

A'lo largo de las proximas semanas, nuestro equi-
po interdisciplinar de fisioterapeutas, y terapeutas
ocupacionales trabajard en estrecha colaboracién
con Juan y su familia para desarrollar un plan de tra-
tamiento integral que aborde sus necesidades fisi-
cas, emocionales y sociales. En el estudio realizado
por lppolito et al. (8), la intervencion de rehabilitacion
ambulatoria, realizada dos veces por semana, ha
mostrado ser prometedora para mejorar la funcién
motora en niflos con atrofia muscular espinal.

Este caso destaca la complejidad y los desafios
asociados con el manejo de la AME desde una pers-
pectiva de rehabilitacién. En este estudio, explora-
remos en detalle el enfoque terapéutico multidisci-
plinario utilizado en el cuidado de Juan, los desafios
encontrados durante el proceso de rehabilitacién y
las implicaciones clinicas y emocionales para los pa-
cientes y sus familias.

Plan de intervencion fisioterapéutico

El enfoque terapéutico para el manejo de la atrofia
muscular espinal (AME) en nuestro paciente, Juan,
se basé en un modelo multidisciplinario que integrd
la fisioterapia, la terapia ocupacional y la rehabilita-
cién neurolégica. El objetivo principal fue maximizar
la funcién motora, mejorar la calidad de vida y pro-
porcionar apoyo emocional tanto a Juan como a su
familia.

Evaluacion integral: Se realizé una evaluacion ex-
haustiva de las habilidades motoras, la fuerza mus-
cular, la amplitud de movimiento, el equilibrio y la
marcha de Juan. Esto incluyd la observacion directa
de las habilidades motoras en diferentes contextos,
asi como la utilizacion de escalas estandarizadas
para evaluar la funcion motora y la calidad de vida.

Desarrollo del plan de tratamiento: Con base en
los hallazgos de la evaluacién inicial, se desarrollé un
plan de tratamiento personalizado que abordara las
necesidades especificas de Juan. Este plan incluyé
objetivos a corto y largo plazo, asi como intervencio-
nes terapéuticas especificas disefiadas para mejorar
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la fuerza muscular, la funciéon motora y la indepen-
dencia funcional.

Fisioterapia: La fisioterapia desempend un pa-
pel fundamental en el tratamiento de Juan. Se im-
plementaron ejercicios de fortalecimiento muscular,
técnicas de estiramiento y movilizacion articular
para mejorar la flexibilidad y la funcién muscular.
Ademés, se realizaron sesiones de terapia manual
para mejorar la calidad del movimiento y la postura.
Se implementaron técnicas de rehabilitacién neuro-
l6gica, incluyendo terapia de espejo, entrenamiento
de marcha asistida y estimulacion eléctrica funcio-
nal, para mejorar la plasticidad cerebral y la funcién
neuromuscular en Juan.

Terapia ocupacional: La terapia ocupacional se
centré en mejorar las habilidades motoras finas, la
coordinacién mano-ojo y las actividades de la vida
diaria de Juan. Se utilizaron técnicas de adaptacion y
entrenamiento para facilitar la independencia en las
tareas cotidianas y promover la participacién activa
en la comunidad.

Seguimiento y ajustes: Se realizaron evaluacio-
nes periédicas para monitorear el progreso de Juan
y realizar ajustes en el plan de tratamiento segun
fuera necesario. Se alenté la comunicacion abierta
y continua con la familia de Juan para abordar cual-
quier preocupacion o pregunta que surgiera durante
el proceso de rehabilitacién.

Resultados

Durante el curso del tratamiento de Juan, se ob-
servaron una serie de resultados que reflejaron el
impacto de las intervenciones terapéuticas en su
funciéon motora y calidad de vida. A continuacién, se
detallan los principales hallazgos:

Mejora en la fuerza muscular: Se observé una
mejora significativa en la fuerza muscular de Juan,
especialmente en los grupos musculares clave afec-
tados por la AME. Las sesiones de fisioterapia enfo-
cadas en el fortalecimiento muscular demostraron
ser efectivas para aumentar la resistencia y la capa-
cidad funcional de Juan.

Incremento en la movilidad y flexibilidad: Juan
experimentd un aumento en la movilidad articular y
la flexibilidad muscular como resultado de las técni-
cas de estiramiento y movilizacion implementadas
durante las sesiones de tratamiento. Esto contribu-
yb a una mejor calidad de movimiento y una reduc-
cion en la rigidez muscular.

Mejoras en la funcion motora fina: La terapia
ocupacional fue eficaz para mejorar las habilida-
des motoras finas de Juan, incluyendo la destreza
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manual y la coordinacién mano-ojo. Se observd un
progreso notable en la realizacion de tareas cotidia-
nas como vestirse, comer vy escribir.

Avances en la marcha y el equilibrio: A través de
programas de rehabilitacion neurolégica centrados
en el equilibrio y la marcha, Juan logré mejoras signi-
ficativas en su capacidad para mantener el equilibrio
y caminar con mayor estabilidad y confianza.

Aumento en la participacion social y la autoesti-
ma: Uno de los resultados més gratificantes del tra-
tamiento fue el aumento en la participacion social y
la autoestima de Juan. Se observd un mayor interés
en participar en actividades con amigos y familiares,
asi como una actitud més positiva hacia el tratamien-
to y la rehabilitacion.

Discusion

La AME es una enfermedad discapacitante que
cursa principalmente con debilidad muscular (1).
Se han encontrado estudios que demuestran que
el tratamiento de fisioterapia (4,8) y el enfoque
multidisciplinar (9-11) son beneficiosos para la
evoluciéon de los pacientes con AME.

Los resultados obtenidos en el tratamiento de
Juan ofrecen una vision profunda del impacto de
las intervenciones terapéuticas en la atrofia mus-
cular espinal y apoyan los datos obtenidos en los
estudios consultados (9-11) para el manejo de
esta enfermedad neuromuscular progresiva.

Importancia del enfoque multidisciplinario: La
mejora observada en la fuerza muscular, la mo-
vilidad y la funcién motora fina de Juan subraya
la eficacia de un enfoque terapéutico que integra
la fisioterapia y la terapia ocupacional. La colabo-
racion entre diferentes profesionales de la salud
permitié abordar de manera integral las necesida-
des fisicas, emocionales y sociales del paciente
(9-11).

Efectividad de las intervenciones terapéuticas:
Los resultados reflejan la eficacia de las interven-
ciones terapéuticas especificas implementadas
durante el tratamiento de Juan. La combinacion
de ejercicios de fortalecimiento muscular, técni-
cas de estiramiento, terapia manual, entrenamien-
to de marcha y adaptaciones ocupacionales de-
mostréd ser fundamental para mejorar la funcién
motora y la calidad de vida del paciente.

Impacto en la participacién social y la autoes-
tima: Uno de los aspectos mas significativos del
tratamiento fue el impacto positivo en la participa-
cion social y la autoestima de Juan. La mejora en
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la capacidad para realizar actividades cotidianas y
participar en interacciones sociales contribuy6 a
un mayor sentido de independencia y bienestar
emocional.

Desafios y consideraciones futuras: A pesar
de los resultados alentadores, es importante re-
conocer los desafios continuos asociados con el
manejo de la AME. La necesidad de un enfoque
de tratamiento individualizado y adaptable a las
necesidades cambiantes del paciente, asi como
el acceso continuo a intervenciones terapéuticas
especializadas, son consideraciones importantes
para el manejo a largo plazo de la enfermedad.

En resumen, los resultados del tratamiento
de Juan subrayan la importancia de un enfoque
holistico y centrado en el paciente en el manejo
de la AME. La colaboracion interdisciplinaria y el
compromiso con la atencién integral del paciente
son fundamentales para optimizar los resultados
clinicos y mejorar la calidad de vida de los pacien-
tes y sus familias afectadas por esta enfermedad
neuromuscular.

Discussion

SMA s a disabling disease that primarily ma-
nifests with muscle weakness (1). Studies have
shown that physiotherapy treatment (4,8) and a
multidisciplinary approach (9-11) are beneficial for
the progression of patients with SMA.

The results obtained from Juan's treatment pro-
vide a deep insight into the impact of therapeutic
Interventions on spinal muscular atrophy and su-
pport the data obtained in the consulted studies
(9-11) for the management of this progressive neu-
romuscular disease.

Importance of the multidisciplinary approach:
The improvement observed in Juan's muscle
strength, mobility, and fine motor function highli-
ghts the effectiveness of a therapeutic approach
that integrates physiotherapy and occupational
therapy. Collaboration among different health pro-
fessionals allowed for a comprehensive approach
to addressing the patients physical, emotional,
and social needs (9-11).

Effectiveness of therapeutic interventions. The
results reflect the effectiveness of the specific
therapeutic interventions Iimplemented during
Juan's treatment. The combination of muscle
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strengthening exercises, Stretching techniques,
manual therapy, gait training, and occupational
adaptations proved fundamental in improving the
patients motor function and quality of life.

Impact on social participation and self-esteem.
One of the most significant aspects of the treat-
ment was the positive impact on Juan's social par-
ticipation and self-esteem. The improvement in his
ability to perform daily activities and engage in so-
cial interactions contributed to a greater sense of
independence and emotional well-being.

Challenges and future considerations. Despite
the encouraging results, it is important to recog-
nize the ongoing challenges associated with ma-
naging SMA. The need for an individualized and
adaptable treatment approach to the patients
changing needs, as well as continuous access to
specialized therapeutic interventions, are impor-
tant considerations for the long-term management
of the disease.

In summary, the results of Juan's treatment
underscore the importance of a holistic and pa-
tient-centered approach in managing SMA.
Interdisciplinary collaboration and commitment to
comprehensive patient care are essential for opti-
mizing clinical outcomes and improving the quali-
ty of life for patients and their families affected by
this neuromuscular disease.

Conclusiones

El caso de Juan, un nino diagnosticado con atro-
fia muscular espinal, resalta la importancia crucial
de un enfoque multidisciplinario y centrado en
el paciente para abordar los desafios asociados
con esta enfermedad neuromuscular progresiva.
A través de la implementacion de intervenciones
terapéuticas especificas y la colaboracion inter-
disciplinaria, se evidencié una mejora significativa
en la calidad de vida y la funcién motora de Juan.

ficacia de las intervenciones terapéuticas: Los
resultados obtenidos reflejan la eficacia de las in-
tervenciones terapéuticas en la mejora de la fuer-
za muscular, la movilidad y la funcién motora fina
de Juan. Estas intervenciones desempenaron un
papel crucial en la optimizacién de la funcionali-
dad fisica del paciente.

Colaboracién interdisciplinaria: La colaboracion
entre profesionales de la salud fue fundamental
para abordar las diversas necesidades fisicas,
emocionales y sociales de Juan y su familia. Este
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enfoque integral permitié adaptar el plan de trata-
miento a las necesidades especificas del paciente
y maximizar los resultados clinicos.

Consideraciones para el futuro: A medida que
Juan continlia su viaje de tratamiento y rehabili-
tacion, es esencial mantener un enfoque centra-
do en el paciente y adaptable para abordar los

Caso clinico: Fisioterapia

emotional support are required to optimize the
well-being of the patient and his family.

In summary, Juan's case underscores the impor-
tance of comprehensive and coordinated care in
managing SMA. Through a multidisciplinary and
patient-centered approach, we can work to impro-
ve the quality of life and promote the well-being of

desafios cambiantes asociados con la AME. Se
requiere un acceso continuo a intervenciones te-
rapéuticas especializadas y un apoyo emocional
continuo para optimizar el bienestar del paciente
y su familia.

patients and their families affected by this devasta-
ting neuromuscular disease.

En resumen, el caso de Juan subraya la impor-
tancia de una atencion integral y coordinada en el
manejo de la AME. A través de un enfoque multi-
disciplinario y centrado en el paciente, podemos
trabajar para mejorar la calidad de vida y promo-
ver el bienestar de los pacientes y sus familias
afectadas por esta enfermedad neuromuscular
devastadora.
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Conclusion

Juan’s case, a child diagnosed with spinal mus-
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Through the implementation of specific therapeu-
tic interventions and interdisciplinary collabora-
tion, a significant improvement in Juan's quality of
life and motor function was evidenced.
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Resumen

El mieloma multiple (MM) es una neoplasia hematolégica que repre-
senta aproximadamente el 1.8% de los nuevos diagndsticos de cancer
anualmente en Estados Unidos. Predomina en personas mayores, con
una edad mediana de diagnostico de aproximadamente 70 afnos, y es li-
geramente mas comun en hombres, con una relacion de 1.4:1. Ademas,
la incidencia es hasta dos veces mayor en afroamericanos y negros en
comparaciéon con blancos, lo que subraya la necesidad de atencién a los
factores socioecondmicos y genéticos involucrados.

La presentacion clinica del mieloma multiple es variada, incluyendo
sintomas como dolor 6seo, anemia, insuficiencia renal y anomalias en
los niveles de calcio. Debido a esta heterogeneidad, es fundamental que
los profesionales de la salud mantengan un alto indice de sospecha para
un diagndstico adecuado, especialmente en poblaciones de riesgo.

Este articulo presenta una serie de casos de ejemplo académico que
no provienen de una institucion especifica, sino que han sido elaborados
a partir de una revision amplia del tema. Estos casos, aunque inventa-
dos, ilustran las diversas presentaciones del mieloma multiple y buscan
facilitar la comprensién de los signos y sintomas asociados con la enfer-
medad. La finalidad es ofrecer a los profesionales de la salud un recurso
educativo que les permita reconocer las caracteristicas del mieloma mul-
tiple y fomentar un diagnostico temprano. Al compartir estos ejemplos,
garantizamos que nadie pierda la oportunidad de considerar el mieloma
multiple como una posible causa en la evaluacién de pacientes.

Conclusion. Estos casos ofrecen evidencias de la policomplejidad
con la que puede presentarse un MM vy la necesidad de articular un
diagnéstico y tratamiento que sean individualizados a tal complejidad.

Palabras clave:

Mieloma Midiltiple;
Células Plasmaticas;
Anemia;
Insuficiencia Renal;
Hipercalcemia.
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Academic series confirming
the diagnosis of mulfiple myeloma

Abstract

Multiple myeloma (MM) is a hematologic malignancy that accounts
for approximately 1.8% of new cancer diagnoses annually in the
United States. It predominantly affects older individuals, with a median
age at diagnosis of around 70 years, and is slightly more common in
men, with a male-to-female ratio of 1.4:1. Furthermore, the incidence
of the disease is up to twice as high in African American and Black
populations compared to Whites, underscoring the need to address the
socioeconomic and genetic factors involved.

The clinical presentation of multiple myeloma is varied, including
symptoms such as bone pain, anemia, renal insufficiency, and
abnormalities in calcium levels. Due to this heterogeneity, it is essential
for healthcare professionals to maintain a high index of suspicion for
accurate diagnosis, particularly in at-risk populations.

This article presents a series of academic case examples that are
not derived from a specific institution but have been developed from a
comprehensive review of the topic. These cases, while fictional, illustrate
the diverse presentations of multiple myeloma and aim to enhance the
understanding of the associated signs and symptoms. The purpose is
to provide healthcare professionals with an educational resource that
enables them to recognize the characteristics of multiple myeloma and
promote early diagnosis. By sharing these examples, we ensure that no
one misses the opportunity to consider multiple myeloma as a potential
cause in patient evaluations.

Conclusion.These cases provide evidence of the complexity with
which multiple myeloma can present and highlight the necessity
for a diagnosis and treatment approach that is individualized to such
complexity.

Key words:

Multiple Myeloma;
Plasma Cells;
Anemia;

Renal Insufficiency;
Hypercalcemia.
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Introduccion

El mieloma multiple (MM) es un trastorno proli-
ferativo clonal de células plasmaticas caracterizado
por un aumento anormal de inmunoglobulinas mo-
noclonales. Un "trastorno proliferativo clonal de cé-
lulas plasmaticas" es una condicién en la que hay un
crecimiento anormal y descontrolado de un grupo
especifico de células plasmaticas. Las células plas-
maticas son un tipo de célula del sistema inmunita-
rio que produce anticuerpos (1,2). En un trastorno
proliferativo clonal, una sola célula plasmatica (o un
grupo derivado de ella) comienza a dividirse y multi-
plicarse de manera excesiva, creando un clon domi-
nante que produce grandes cantidades de una inmu-
noglobulina monoclonal (anticuerpo) (1).

Si no se controla, la producciéon excesiva de es-
tas células plasmaticas puede causar dano a or-
ganos especificos. Las manifestaciones clinicas
mas comunes incluyen hipercalcemia, disfuncién
renal, anemia o dolor éseo acompanado de lesio-
nes liticas. Aunque los sintomas vy hallazgos pue-
den ser diversos, es crucial considerar el MM en
el diagnéstico diferencial, ya que su manejo es
Unico y los resultados mejoran con una interven-
cién oportuna (1,2).

Presentacion de los casos
clinicos

Paciente masculino de 65 anos, ha presentado
sintomas progresivos durante los Ultimos seis me-
ses, que comenzaron con dolor lumbar ocasional y
empeoraron con la apariciéon de fracturas éseas vy
sintomas neurolégicos. La pérdida de peso v la fati-
ga han sido notables en los Ultimos tres meses. Por
otro lado, refiere fatiga persistente, pérdida de peso
involuntaria de aproximadamente 10 kg en los Ulti-
mos 3 meses, dolor en la espalda baja que ha ido
en aumento vy dificultad para realizar actividades co-
tidianas. Ademas, presenta episodios de confusién
mental y debilidad en las piernas. Se tiene signos de
anemia crénica y fracturas 6seas multiples, presenta
petequias en las extremidades inferiores, debilidad
generalizada y dolor lumbar severo. Sin anteceden-
tes de enfermedades crénicas significativas antes
del diagndstico actual. No hay antecedentes de can-
cer en la familia. De todos los exdmenes tomados en
los primeros 5 dias el médico tratante se sorprende
de los andlisis de séricos revelados que muestran
una elevacion en los niveles de proteinas plasmati-
cas y la presencia de proteinas monoclonales en la
orina. La resonancia magnética revela multiples le-
siones liticas en el esqueleto. Ya se tiene una impre-
sion diagnostica. Ver Tabla No.1.

Tabla No.1: Esta tabla organiza claramente la informacion clave sobre la historia clinica

del caso uno. Original por los autores.

HISTORIA CLINICA COMPLETA

Antecedentes personales:

Vive con su esposa y cuenta con tres hijos fuera de casa, y se dedica a
labores sedentarias. Y sus relaciones sociales se han reducido debido a
su deterioro fisico.

Situacion general:

El paciente muestra un estado general comprometido con signos evi-
dentes de desnutricion y limitacién en su movilidad. Requiere asistencia
para las actividades diarias y esta experimentando un deterioro en su
calidad de vida.

Antecedentes médicos:

Sin antecedentes de enfermedades cronicas significativas antes del
diagnostico actual. No hay antecedentes de cancer en la familia.

Antecedentes traumatologi-
cos:

Historial de fracturas 6seas recientes sin un trauma evidente.

Antecedentes quirurgicos:

No ha tenido cirugias previas.

Alergias:

Sin alergias conocidas.

Vacunas:

Vacunas al dia segun el calendario de vacunacién estandar de Colombia.

Abuso de sustancias:

No hay historia de abuso de sustancias.

Dieta:

Dieta inadecuada, con bajo consumo de proteinas y calcio, debido a la
disminucion del apetito y dificultades para preparar comidas.

Patrones de sueno:

Alterados; el paciente tiene dificultades para conciliar el suefio debido
al dolor y las molestias.
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Caso clinico: Medicina General

Medicacion actual: El paciente esta recibiendo analgésicos para el dolor lumbar y suple-
mentos de calcio y vitamina D. No se ha iniciado aun un tratamiento
especifico para el mieloma multiple.

Antecedentes familiares: Historia familiar de enfermedades cardiovasculares, sin antecedentes
de mieloma multiple o trastornos hematolégicos.

Antecedentes psicosociales: Aislamiento social progresivo, con sintomas de depresién y ansiedad
relacionados con su deterioro fisico y la pérdida de independencia.

REPORTE SIGNIFICATIVO DE EXAMENES

RESULTADOS DEL CASO

Hemograma de IV generaciéon completo

Hemoglobina: 8.5 g/dL

Hematocrito: 25%

Volumen Corpuscular Medio (VCM): 85 fL
Hemoglobina Corpuscular Media (HCM): 28 pg

Concentracion de Hemoglobina Corpuscular Media
(CHCM): 33 g/dL

Recuento de Leucocitos: 6,000/ulL
Neutréfilos Segmentados: 55%
Linfocitos: 35%

Monocitos: 6%

Eosindfilos: 2%

Basofilos: 1%

Recuento de Plaquetas: 120,000/uL

Recuento de reticulocitos

1.2% (normal; ligera elevacion que puede indicar
respuesta a anemia)

Sangre extendida

Presencia de gldbulos rojos anisociticos y poiquilo-
citicos. Indicios de microcitosis con algunos glébu-
los rojos mas pequefos de lo normal. Morfologia de
glébulos blancos: Sin hallazgos anormales significa-
tivos en la morfologia de los leucocitos. Morfologia
de plaquetas: Plaquetas de tamafo normal, sin evi-
dencia de aglomeraciones o morfologia anormal.
Proteinas Monoclonales: Elevacion significativa de
la fraccién IgG. Se identifica una banda monoclonal
que confirma la presencia de mieloma multiple. Pro-
teinas Totales: Elevacion en la fraccion gamma.

Electroforesis de proteinas en suero

Fraccion Albdmina: 3.2 g/dL
Fraccién Alfa-1: 2.5%
Fraccién Alfa-2: 7.0%
Fraccion Beta-1: 8.0%
Fraccion Beta-2: 7.5%

Fraccion Gamma: 15.0% (elevado; esta fuera del 10-
12% que es su rango)

Banda Monoclonal, Pico M: Se identifica una banda monoclonal significativa en la region gamma, repre-
sentando un aumento en la fraccion IgG. Esta banda es caracteristica del mieloma multiple y se observa
como una banda estrecha y prominente que indica la presencia de una proteina monoclonal.

Inmunofijacion de proteinas en orina:

Proteinas Monoclonales en Orina (Bandeja Ben-
ce-Jones): Positiva. Presencia de cadenas ligeras
kappa en la orina, consistente con mieloma multiple.
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Serie académica que confirman el diagnéstico de mieloma mdltiple

Otras bioquimicas sanguineas:

Calcio Sérico: 11.5 mg/dL
Creatinina: 1.8 mg/dL
AlbUmina: 3.2 g/dL

Niveles de Beta-2 Microglobulina:

Elevado (indicador de la carga tumoral y del pronés-
tico) 5.8 mg/L con un rango normal de: 0.8-2.4 mg/L

Aspiracion y biopsia de médula ésea:

Se observa una infiltracién significativa de células
plasmaticas malignas (mas del 20% de las células
de la médula ésea), confirmando el diagnéstico de
mieloma multiple.

Estudios Genéticos:

(Si disponible en nuestro hospital): el caso confirma
cromosoma: Presencia de anomalias genéticas tipi-
cas del mieloma multiple, como translocaciones en
el cromosoma 14 (t(4;14) o t(11;14)).

junto con otros hallazgos clinicos y de laboratorio.

Confirmacion de Mieloma Multiple: Las translocaciones cromosdmicas especificas, como t (4;14) y
t(11;14), son caracteristicas de mieloma multiple y ayudan a confirmar el diagnéstico cuando se presentan

Se deja anotado que a partir de la serie de exa-
menes generales descritos este paciente tiene la
impresién diagndstica de Mieloma multiple IgG con
manifestaciones clinicas de anemia, lesiones éseas
liticas, y proteinuria monoclonal. La enfermedad pa-
rece estar avanzada dado el impacto significativo en
la calidad de vida del paciente. Y los presentes para-
clinicos lo revelan, se dejé con un enfoque interdis-
ciplinario el paciente y cuidados paliativos intervino.

Caso clinico No.2.

Un paciente masculino de 62 anos en donde la
evaluacion inicial, se observa una anemia severa con
hemoglobina de 8.5 g/dL y hematocrito de 25%,
junto con trombocitopenia (120,000/uL). La historia
del paciente revela una pérdida de peso significativa
de aproximadamente 14 kg en los Ultimos tres me-
ses, fatiga extrema, dolor persistente en la espalda
baja y sin fracturas éseas, sin un trauma evidente.
Ademés, el paciente muestra debilidad generali-
zada, junto con petequias en las extremidades. El
paciente vive solo y ha experimentado un deterioro
notable en su calidad de vida, requiriendo asisten-
cia para las actividades diarias. Sus antecedentes

médicos no incluyen enfermedades crénicas signifi-
cativas previas, y no tiene antecedentes quirdrgicos.
No presenta alergias conocidas ni historial de abuso
de sustancias, y su dieta es deficiente en proteinas y
calcio debido a la disminucién del apetito. Los patro-
nes de sueno estan alterados, con dificultades para
conciliar el sueno debido al dolor persistente.

Los exdmenes de laboratorio indican la presencia
de proteinas monoclonales IgG en la fraccién gam-
ma de la electroforesis de proteinas en suero y cade-
nas ligeras kappa en la orina, confirmando mieloma
multiple. La beta-2 microglobulina est4 elevada a
6.2 mg/L, lo que sugiere una alta carga tumoral y un
prondstico menos favorable. Se tiene como hallazgo
que llevo a buscar el caso una resonancia magnéti-
ca de la columna vertebral que se hizo particular y
revelé multiples lesiones liticas en los cuerpos ver-
tebrales, mientras que la aspiracion de médula ésea
muestra una infiltracion significativa de células plas-
méticas malignas. Este caso clinico se caracteriza
por tener los estudios de hibridacién in situ fluores-
cente (FISH) que confirman que aproximadamente el
40% de las células plasmaticas neoplasicas presen-
tan trisomias, caracterizando al paciente con mielo-
ma multiple hiperdiploide. Ver Tabla No.2.

Tabla No.2: Esta tabla organiza claramente el reporte de FISH del caso dos de MM.
Original por los autores.

Tipo de Estudio: Hibridacion In Situ Fluorescente (FISH) de Médula Osea

Resultados del Examen:

Presencia de Trisomias:

Aproximadamente el 40% de las células plasmati-
cas neoplésicas muestran la presencia de trisomias.
Estas trisomias son indicativas de mieloma multiple
hiperdiploide.

Las trisomias son caracteristicas comunes en mielo-
ma multiple y pueden afectar la progresion y agresi-
vidad de la enfermedad.
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Con base en la impresién diagnéstica de mielo-
ma multiple hiperdiploide y la carga tumoral eleva-
da, se inicié tratamiento con una combinacién de
guimioterapia y agentes inmunomoduladores, con-
siderando también la posibilidad de un trasplante de
células madre hematopoyéticas dependiendo de la
respuesta al tratamiento inicial en donde se remitié
a un IV nivel de atenciéon. Se indica en este caso el
seguimiento regular con pruebas de laboratorio vy
estudios de imagen para monitorear la evolucién de
la enfermedad. Se instauro apoyo psicolégico vy re-
habilitacion fisica para mejorar la calidad de vida del
paciente, dado el impacto significativo de la enfer-
medad en su bienestar general.

Caso clinico No.3:

Un paciente masculino de 65 anos el cual consul-
ta y toda su historia clinica giro ante haber presen-
tado y experimentado una debilidad progresiva en
las extremidades y pérdida sensorial, con sintomas
neuroldgicos predominantes que incluyen episodios
recurrentes de neuropatia periférica. A lo largo de
los Ultimos seis meses, ha reportado fatiga inten-
sa y pérdida de peso de aproximadamente 10 kg.
Su médico hematdlogo no quiere pasar por alto el
mieloma multiple y en sus estudios clinicos, se tie-
ne una hemoglobina de 10.2 g/dL y un hematocrito
de 32%, sin indicios de trombocitopenia significa-
tiva. La electroforesis de proteinas en suero revela
una proteina monoclonal de cadena ligera kappa,
pero sin una banda monoclonal prominente en la
fraccion gamma, lo que es inusual en el mieloma
tipico. Los niveles de beta-2 microglobulina estén
ligeramente elevados a 3.5 mg/L. Los estudios de
inmunofijacion de proteinas en orina confirman la
presencia de cadenas ligeras kappa libres, pero los
estudios de imagen, como radiografias y resonancia
magnética, no muestran lesiones 6seas liticas, que
son caracteristicas tipicas de mieloma multiple. La
hibridacién in situ fluorescente (FISH) realizada en la
médula ésea muestra una proporcién menor de cé-
lulas plasmaticas malignas en comparacién con los
casos tipicos de mieloma multiple. La aspiracién y
biopsia de médula ésea revelan una infiltracién de
células plasmaticas que, aunque significativa, no
presenta la proliferacién masiva esperada en mielo-
mas mas agresivos. Ademés, no se identifican las
anomalias cromosdmicas comunes como la translo-
cacion t(4;14). Con todo lo anterior, se reporta en la
historia clinica y junta medica que se desarrolld que
es un caso atipico y se caracteriza por una presen-
tacién clinica predominantemente neurologica y la
ausencia de las caracteristicas 6seas tradicionales.
La presencia de cadenas ligeras libres en suero y
orina, junto con la infiltracién de células plasmati-
cas en la médula d6sea, confirma el diagndstico de
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Caso clinico: Medicina General

mieloma multiple. Sin embargo, el perfil clinico y los
resultados de laboratorio indican una forma menos
convencional de la enfermedad, que requiere un en-
foque especializado. Ha sido referido a la clinica con
una presentacion inusual para mieloma multiple. A
diferencia del patron tipico, el paciente no presen-
ta las caracteristicas 6seas comunmente asocia-
das con esta enfermedad, tales como dolor 6seo
o fracturas patolégicas. Se recomienda iniciar una
terapia que combine agentes inmunomoduladores y
guimioterapia dirigida para reducir la produccién de
cadenas ligeras libres y controlar la progresién de la
enfermedad.

Caso clinico No.4:

Un paciente masculino de 58 anos ha estado ex-
perimentando dolor lumbar crénico, debilidad gene-
ralizada y pérdida de peso significativa de aproxima-
damente 15 kg en los Ultimos seis meses. A pesar
de estos sintomas, no ha reportado fracturas pato-
l6gicas ni dolor éseo localizado, y la evaluacion ini-
cial muestra que su estado general es relativamente
estable, con una capacidad funcional preservada en
el contexto de sus quejas principales. En los exdme-
nes de laboratorio, el hemograma muestra niveles
de hemoglobina de 10.8 g/dL y un hematocrito de
34%, sin signos de trombocitopenia o leucopenia,
con pruebas para tuberculosis negativas. La elec-
troforesis de proteinas en suero y la inmunofijacién
no muestran proteinas monoclonales, ademas, las
pruebas de cadena ligera en orina son negativas, y
no se detectan bandas monoclonales en las mues-
tras analizadas. Los estudios de imagen, como las
radiografias y la resonancia magnética de columna
vertebral, revelan multiples lesiones liticas en los
cuerpos vertebrales, caracteristicas tipicas del mie-
loma multiple. Se tiene ausencia de marcadores se-
rologicos tipicos, la aspiracién y biopsia de médula
6sea muestran una infiltracién significativa de célu-
las plasmaticas, creando la impresién diagnostica
de un mieloma multiple. El aspirado de médula 6sea
revela un liquido con una viscosidad moderada. No
se observan componentes sanguineos anormales
ni hematies significativos en el liquido aspirado. La
citologia del aspirado muestra una poblacién eleva-
da de células plasmaticas. Estas células presentan
un aspecto monomoérfico con citoplasma basofilico
y nucleo excéntrico, caracteristico de las células
plasmaticas malignas. Aproximadamente el 30%
de las células nucleadas en el aspirado son células
plasmaticas.

La biopsia de médula 6sea muestra una infiltracién
difusa de células plasméaticas en la médula ésea. La
estructura normal del hueso es reemplazada en gran
medida por estas células malignas, que constituyen
alrededor del 30% del contenido medular total. La
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infiltracién es extensa, afectando multiples areas de
la médula 6sea, sin formacion de agrupaciones o né-
dulos localizados. Las células plasmaticas se distri-
buyen de manera uniforme en el tejido medular, sin
areas evidentes de necrosis o infiltracién en otras
partes del hueso.

Cuenta con la inmunohistoquimica confirma la
presencia de células plasmaticas malignas median-
te la expresién positiva para marcadores de células
plasmaticas como CD138. No se observan marca-
dores de otras lineas celulares hematopoyéticas en
proporciones significativas.

Este caso clinico esta sin evidencias de anomalias
cromosomicas tipicas como las translocaciones. A
pesar de la presencia de sintomas clinicos y hallaz-
gos radiolégicos sugestivos de mieloma multiple, se
clasifico ante junta médica que este es un caso de
mieloma multiple no secretor que es atipico y de-
safia la presentacion estandar de la enfermedad. A
pesar de estos retos, la combinacién de sintomas
clinicos, hallazgos radiolégicos vy la infiltracion de
médula 6sea proporciona una base sélida para el
diagnéstico.

Etiologia

La etiologia exacta del mieloma mdltiple es descono-
cida, pero se han encontrado alteraciones y transloca-
ciones frecuentes en los genes promotores, y en el con-
texto las translocaciones son alteraciones genéticas en
las que fragmentos de cromosomas se intercambian

Epidemiologia

Ver Tabla No.3.

entre si. Estas translocaciones pueden afectar genes
clave que regulan el crecimiento y la proliferacion de las
células plasméticas (3,4). Especialmente en el cromo-
soma 14, que probablemente contribuyen al desarrollo
de la enfermedad (5,6).

Ademas, oncogenes como NRAS, KRAS y BRAF
pueden estar implicados en la proliferacién de células
plasmaticas. NRAS y KRAS son genes que codifican
proteinas involucradas en la regulacién del crecimien-
to celulary la proliferacién. En su forma normal, estas
proteinas ayudan a controlar las sefales que promue-
ven el crecimiento y la divisién celular. Sin embargo,
cuando los genes NRAS o KRAS sufren mutaciones,
las proteinas resultantes pueden activar estas sefa-
les de forma continua e incontrolada, llevando a una
proliferacion celular excesiva (5,6).

El gen BRAF también juega un papel crucial en
la regulacion de las sefnales de crecimiento celular.
Codifica una proteina que es parte de una via de
sefalizacion llamada la via MAPK/ERK, que ayuda a
controlar la divisién y el crecimiento de las células
(5,6). Cuando el gen BRAF esta mutado, la proteina
puede activar esta via de forma persistente, incluso
en ausencia de sefales externas. En el mieloma mul-
tiple, las mutaciones en BRAF pueden contribuir a la
proliferacion anormal de células plasmaticas, favore-
ciendo el desarrollo y la progresién de la enfermedad
(3.4).

El esta patologia que es MM los factores adiciona-
les que pueden influir en la apariciéon de la enfermedad
incluyen la obesidad, el consumo de alcohol, causas
ambientales como insecticidas, solventes organicos,
agente naranja y exposicion a la radiacién (6,7).

Tabla No.3: Esta tabla organiza claramente la informacién clave sobre el mieloma multiple
en un formato facil sobre que es la epidemiologia del MM (8). Original por los autores.

CONCEPTO

DESCRIPCION

Porcentaje de casos de
cancer

1.8% de todos los nuevos casos de cancer en EE.UU.

Edad media de diagndstico

Aproximadamente 70 afos

Sexo

Mas frecuente en hombres (1.4:1 en comparacién con mujeres)

Incidencia racial

blancos.

Hasta dos veces mayor en afroamericanos y negros en comparacion con
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Fisiopatologia clinica

Ver Tabla No.4.

Caso clinico: Medicina General

Tabla No.4: Esta tabla organiza claramente la informacion clave sobre el mieloma multiple en un formato
facil sobre que es la fisiopatologia clinica del MM (9,10,11). Original por los autores.

Aspecto clinico

Descripcion

Analisis

Implicaciones clinicas

Fase Inicial

MM surge a partir de
una fase asintomatica
llamada gammopatia
monoclonal de signi-
ficado indeterminado
(MGUS).

MGUS se detecta en
>3% de personas mayo-
res de b0 anos.

Riesgo de progresion a
MM de aproximadamen-
te 1% por ano.

Causa y progresion

Las causas exactas del
desarrollo de MGUS

y Su progresion a

MM no se conocen
completamente.

Alteraciones genéticas
pueden aumentar la
proliferacion de células
plasmaticas.

Hipdtesis del “segun-
do golpe” sugiere que
lesiones cito genéticas
adicionales pueden con-
tribuir a la progresion.

Efectos de la
proliferacion

El exceso de inmunoglo-
bulinas monoclonales
puede causar hiper-
viscosidad, disfuncién
plaguetaria y dafho renal
tubular.

Esto puede llevar a alte-
raciones neuroldgicas,
sangrado y falla renal.

Ocupacién de la médula
Osea por células plasméa-
ticas expandidas resulta
en anemia, trombocito-
peniay leucopenia

Interaccién con el hueso

La interaccion entre las
células de mieloma'y
el microambiente éseo
activa los osteoclas-
tos y suprime los
osteoblastos.

Esto lleva a pérdida
Osea.

Implicacion de cascadas
de senalizacion intrace-
lular e intercelular, qui-
miocinas e interleucinas.

Gammapatia Monoclonal de Significado Indeterminado (MGUS): Es una condicion pre-maligna en la
que se detecta una pequena cantidad de proteina monoclonal en la sangre, pero no hay sintomas ni dano
a érganos. Es relativamente comun y generalmente no causa problemas de salud inmediatos.

Manejo y tratamiento

Ver Tabla No.5.

Tabla No.5: Esta tabla organiza claramente la informacion clave sobre el mieloma multiple en un formato
facil sobre cémo abordarlo en conceptos generales en la clinica del MM (11-15). Original por los autores.

Aspecto clinico

Descripcion

Opciones de tratamiento

Manejo Inicial
(11,13).

Evaluacion y estabilizacion
de problemas agudos

Hipercalcemia severa: Solucién salina isotdnica, calcito-
nina, bisfosfonatos.

Disfuncion renal: Optimizacion médica, consulta con ne-
frologia, ajuste de dosis de medicamentos, hemodialisis
si es necesario.

Compresion de la médula espinal: Consulta con neuro-
cirugia u ortopedia, terapia de radiacion.

Hiperviscosidad: Plasmaféresis.
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Riesgo alto: Induccion con 4 ciclos de daratumumab,
bortezomib, lenalidomida y dexametasona, seguido de
ASCT. Mantenimiento con inhibidores del proteasoma.

Riesgo estandar: Induccion con 4 ciclos de bortezomib,
lenalidomida y dexametasona (VRd), seguido de ASCT vy
mantenimiento con lenalidomida.

Basada en la estratificacién
del riesgo y elegibilidad
para trasplante (14,15).

Estrategia de
Tratamiento
Inicial

ASCT se refiere a Autologous Stem Cell Transplant o
Transplante de Células Madre Autélogas. Este procedi-
miento es una forma de trasplante en el que se utilizan
células madre del propio paciente para tratar enfermeda-
des como el mieloma multiple.

Riesgo alto: VRd por 8-12 ciclos seguido de mantenimien-
to con bortezomib. Alternativa: DRd hasta progresién.

Riesgo estandar: VRd por 8-12 ciclos seguido de mante-
nimiento con lenalidomida o DRd hasta progresion.

DRd se refiere a una combinacién de medicamentos uti-
lizada en el tratamiento del mieloma multiple. Es un régi-
men de tratamiento que incluye:

Daratumumab (D): Un anticuerpo monoclonal dirigido
contra el antigeno CD38 en las células plasmaticas malig-
nas. Daratumumab se utiliza para ayudar al sistema inmu-
nolégico del cuerpo a reconocer y destruir estas células
cancerosas.

Lenalidomida (R): Un agente inmunomodulador que ayu-
da a mejorar la respuesta del sistema inmunoldgico con-
tra las células cancerosas vy tiene efectos directos sobre
las células tumorales.

Tratamiento en
Pacientes No
Elegibles para
Trasplante

Opciones segln el riesgo y
la elegibilidad para trasplan-
te (13-15).

Dexametasona (d): Un corticosteroide que se utiliza para
reducir la inflamacion y ayudar a controlar los efectos
secundarios de otros medicamentos, ademas de tener
efectos directos sobre las células tumorales.

proteinas monoclonales IgG, alta beta-2 microglo-
bulina y lesiones liticas, confirmando el diagnésti-
co de MM hiperdiploide. El tratamiento aplicado
es complejo y se aparta de la quimioterapia tra-
dicional, optando por la introduccién de agentes
inmunomoduladores, asi como la consideracion
de un posible trasplante de células madre, com-
plementado con apoyos psicoldgicos y de rehabi-

Discusion

El analisis de los cuatro casos de pacientes
con mieloma multiple (MM) destaca la compleji-
dad con la que se pueden presentar estos casos
clinicos y el uso que se les da en la practica mé-
dica. El primer paciente, un hombre de 65 anos,

presenta sintomas significativos, como dolor en la
parte baja de la espalda, fracturas éseas multiples
y sintomas neuroldgicos, junto con una persisten-
te anemia cronica y la presencia de una proteina
monoclonal, lo que sugiere un MM en estado
avanzado. Se implementa un enfoque de cuida-
dos paliativos y un abordaje interdisciplinario que
busca mejorar su calidad de vida en medio de la
enfermedad.

El segundo paciente, también un varén de 62
anos, evoluciona con anemia moderada, trombo-
citopenia y pérdida de peso crénica, sin fracturas
presentes. Las pruebas revelan la presencia de
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litacion fisica.

En el tercer caso, un hombre de 65 anos pre-
senta sintomas neurolégicos y pérdida de peso,
pero sin fracturas. La electroforesis muestra ca-
denas ligeras kappa y la puncién de la médula
osea revela infiltracién de células plasmaticas. Sin
embargo, las imagenes no muestran las lesiones
Oseas tipicas. Este paciente representa un caso
atipico de MM que requiere un tratamiento con
caracteristicas especiales, adaptadas a su presen-
tacion singular.
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Finalmente, el cuarto paciente, un varén de 58
anos, presenta dolor crénico en la espalda baja
y pérdida de peso, sin fracturas ni marcadores
serolégicos tipicos. A pesar de esto, se observan
lesiones dseas y un significativo grado de infiltra-
cion de células plasmaticas en la médula, caracte-
rizandolo como un caso de mieloma multiple no
secretor, que desafia los limites de las formas de
presentaciéon convencionales.

Discussion

The analysis of the four cases of patients with
multiple myeloma (MM) highlights the complexity
with which these clinical cases can present and
their application in medical practice. The first pa-
tient, a 65-year-old man, exhibits significant symp-
toms, including lower back pain, multiple bone
fractures, and neurological symptoms, alongside
persistent chronic anemia and the presence of a
monoclonal protein, suggesting advanced-stage
MM. A palliative care approach and an interdis-
ciplinary strategy are implemented to improve his
quality of life amidst the disease.

The second patient, also a 62-year-old man, pre-

Caso clinico: Medicina General

Conclusion

Estos casos, extraidos de la experiencia clinica
y formados a partir de una revision exhaustiva del
tema, evidencian la policomplejidad del mieloma
multiple y resaltan la necesidad de un diagnéstico
y tratamiento individualizados. La diversidad en la
presentacién de la enfermedad exige un enfoque
adaptable y multidisciplinario que garantice una
atencion adecuada a cada paciente.

Conclusion

These cases, drawn from clinical experience
and developed from an extensive review of the
topic, illustrate the complexity of multiple myelo-
ma and underscore the necessity for individuali-
zed diagnosis and treatment. The diversity in the
presentation of the disease demands an adaptable
and multidisciplinary approach to ensure appro-
priate care for each patient.
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sents with moderate anemia, thrombocytopenia,
and chronic weight loss, without any fractures.
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In the third case, a 65-year-old man reports
neurological symptoms and weight loss, but wi-
thout fractures. Electrophoresis shows kappa light
chains, and a bone marrow biopsy reveals infiltra-
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tion of plasma cells. However, imaging does not ~ Iornada.
demonstrate the typical bone lesions. This patient

represents an atypical case of MM that necessita-

tes treatment with specialized characteristics tailo- o we ,
red to his unique presentation. Bibliografia
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presents with chronic lower back pain and weight
loss, without fractures or typical serological mar-
kers. Nevertheless, bone lesions and a significant
degree of plasma cell infiltration in the marrow
characterize him as a case of non-secretory multi-
ple myeloma, pushing the boundaries of conven-
tional presentation forms.
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Resumen

Introduccion: La hipertension, es uno de las enfermedades cardio-
vasculares mas frecuentes en los adultos. Su etiopatogenia es multifac-
torial y en ella se interrelacionan factores genéticos y ambientales. La
eleccion del tratamiento adecuado es decisiva para controlar y mejorar
los sintomas.

Objetivo: Analizar la eficacia de la dieta mediterranea como meca-
nismo para regular la presion arterial media.

Metodologia: Se ha realizado una revisién bibliografica en la que
se describen diferentes ensayos clinicos en los que se evalla la efica-
cia de la dieta mediterranea como tratamiento para regular la presién
arterial media, entre los anos 2017-2022. La busqueda se ha realizado
en diferentes bases de datos: Pubmed, Cinahl, Proquest, Scopus. Se
han establecido criterios de inclusién/ exclusién para seleccionar dichos
articulos vy la calidad de los mismos se ha evaluado siguiendo los nive-
les de evidencia y grados de recomendacion estipulados por el Oxford
Center for Evidence-Based Medicine.

Resultados: Se han descrito los diferentes tipos de intervenciones
respecto a los patrones nutricionales de la dieta mediterranea dispo-
nibles en el comportamiento de la presion arterial y la disminucién de
enfermedades cardiovasculares como es la hipertensién y se ha compa-
rado la eficacia de este con otros tratamientos como son la medicacién
con nutracedticos, el ejercicio fisico, dietas asiaticas. También se ve la
mejora con este patron nutricional en enfermedades crénicas como es
la diabetes a la que le favorece una disminucion del indice glucémico.

Conclusion: El tratamiento nutricional de la dieta mediterranea supo-
ne una mejoria significativa en la regulacién de la presién arterial, por lo
tanto en la hipertensién y en el resto de enfermedades cardiovascula-
res. Este patrén nutricional es un tratamiento beneficioso y prometedor
ya que no genera efectos adversos como los derivados de la medica-
cién y sus efectos se mantienen en el tiempo.

Palabras clave:

Presion Arterial;
Dieta Mediterranea;
Adultos;
Hipertension.
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The mediterranean diet as a mechanism
fo requlate mean blood pressure

Abstract

Introduction: Hypertension is one of the most cardiovascular
diseases common in adults. Their etiopathogen is multifactorial and in
it are interrelated genetic and environmental factors. Choosing the right
treatment is crucial for control and improve symptoms.

Objective: To analyse the effectiveness of the Mediterranean diet as
a mechanism for regulating average blood pressure. Methodology: A
bibliographic review has been made in which they are described different
clinical trials evaluating the effectiveness of the Mediterranean diet as
a treatment to regulate mean blood pressure, between the years 2017-
2022. The search has been done in different databases: Pubmed, Cinahl,
Proquest, Scopus. Inclusion/exclusion criteria have been established
to select such articles and their quality has been evaluated following
the levels of evidence and grades of recommendation stipulated by the
Oxford Center for Evidence-Based Medicine.

Results: The different types of interventions have been described
regarding nutritional patterns of the Mediterranean diet available in
the behavior of the blood pressure and the decrease of cardiovascular
diseases such as hypertension and the efficacy of this has been
compared with other treatments such as medication with nutraceutics,
physical exercise, Asian diets. You also see the improvement with this
nutritional pattern in chronic diseases such as diabetes which favors a
decrease in the glycemic index.

Conclusion: The nutritional treatment of the Mediterranean diet
represents a significant improvement in the regulation of blood
pressure, therefore in hypertension and other cardiovascular diseases.
This nutritional pattern is a beneficial and promising treatment since
it does not generate adverse effects such as those derived from the
medication and its effects are maintained over time.

Key words:
Arterial Pressure;
Diet, Mediterranean;
Adult;

Hypertension.
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Introduccion

La presion arterial (PA) es determinada por la fuer-
za de bombeo del corazén y la elasticidad de los va-
sos. Para cada ciclo cardiaco, varia entre dos valores,
uno maximo que es la presion arterial sistoélica (PAS)
y uno minimo conocido como la presion arterial dias-
tolica (PAD). La PA se expresa en valores normales
de 115-126(PAS)/71- 76 (PAD)mmHg.

"El valor de la presion arterial media (PAM) depen-
de del flujo sanguineo y de la resistencia periférica al
flujo; este es el rozamiento que se produce entre la
sangre y las paredes arteriales, de manera que, esta
determinada tanto por pardmetros cardiacos como
vasculares". 1

Se pueden diferenciar tres niveles de organiza-
cion involucrados en la regulacion de la presion ar-
terial media, cada uno de ellos integrados por varios
mecanismos que interactdan entre si con diferentes
niveles de retroalimentacién positiva y negativa.

El control de la presién arterial se encuentra inte-
grado a nivel anatdmico por érganos como el cora-
z6n, el pulmoén, el rindn, el higado, glandulas supra-
rrenales y vasos sanguineos. La accién de estos es
coordinada con el sistema nervioso autbnomo cen-
tral y periférico.

A nivel molecular se encuentra formado por un
grupo amplio de moléculas e iones que actlan
como moduladoras de la presién como la hormona
adenocorticotropa, la del crecimiento, la estimulante
de melanocitos y algunas otras. Por ultimo, a nivel
genético, esta comprendido por los genes que co-
difican moléculas que regulan la presién sanguinea.

A través de la siguiente ecuacion:
PA= GC x RPT

Se obtiene la fuerza que ejerce la sangre en contra
de cualquier unidad de &rea de la pared del vaso."La
presion arterial sistémica es el producto que resulta
de multiplicar el gasto cardiaco (GC) por la resisten-
cia periférica total (RPT)".

Los mecanismos de control de la presién arterial
sistémica son diferentes y variados en su origen y
forma de actuar. Procederé a resumirlos en tres gru-
pos para simplificar, partiendo del inicio y de la dura-
cion de su accion.

MECANISMOS RAPIDOS

Estan conformados por mecanismos nerviosos y
guimicos, se pone en marcha en el rango de segun-
dos y se prolonga hasta 24 — 48 horas.

A nivel nervioso actla de manera refleja y esta
conformada por:
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— Via aferente, integrada por los baroreceptores
0 presorreceptores.

— Centro integrador.

— Via eferente constituida por las fibras nervio-
sas de las neuronas simpaticas, localizadas en
las columnas mediolaterales de la médula es-
pinal T1vy L2.

— Sistema efector, formado por el corazon, ri-
Adn, vasos.

El mecanismo reflejo se encuentra limitado ya
que pierde su capacidad de control 24 — 48 horas
después, se debe al aumento del umbral de excita-
bilidad de los barorreceptores cuando se prolonga
el estimulo.

A nivel quimico se actla en un rango de segun-
dos, lo encontramos en los liquidos corporales, son
gases disueltos e iones como el Sodio (mantiene la
o6smosis de liquidos junto al rindn, Potasio (efecto
hipotensor) o Calcio ( juega un papel importante en
el control de la presion arterial).

MECANISMOS INTERMEDIOS

Este tipo de regulacién consta de mecanismos a
nivel fisico y hormonal, poniéndose en marcha unos
veinte minutos tras la variacién de presion arterial.

A nivel fisico, ante un aumento de presion arterial,
se produce una extravasaciéon de liquido al espacio
intersticial y la elasticidad de la pared vascular per-
mite su distensién para la acomodaciéon de un mayor
volumen de sangre sin aumentar la tension.

A nivel humoral se ponen en marcha complejos
mecanismos, uno de los mas importantes es el
Sistema Renina Angiotensina Aldosterona. En el ri-
Aon, el aparato yuxtaglomerular secreta renina.

MECANISMOS LENTOS

Conformados por la asociacién nefrona/liquidos
corporales.

De los citados anteriormente, es el mecanismo
que precisa de mayor tiempo para su activacion,
siendo sin embargo el que resulta mas eficiente para
el control de la presion arterial. Esté integrado por la
unidad funcional del rindn, es decir, la nefrona. La
nefrona consta de un sistema capilar y otro epitelial,
los cuales trabajan a alta y baja presion respectiva-
mente, filtrando y reabsorbiendo liquido. Estos me-
canismos se hallan regulados por diferentes tipos de
presion, entre las que se encuentran la hidrostatica 'y
la coloidosmdtica.

A nivel de la mécula densa, localizada estratégica-
mente en contacto intimo con el glomérulo, se pro-
duce un riguroso control mediante sefales ionicas.
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La disminucién del filtrado provoca un aumento en la
reabsorcion de sodio en el asa de Henle, disminuyen-
do asf su concentracién en la macula densa. Esto da
lugar a dos mecanismos fundamentales para el con-
trol de la presién arterial: la dilatacion de la arteriola
aferente y la liberacion de renina, la cual permitira la
produccién de angiotensina Il, constrinendo asi la ar-
teriola eferente. La combinacién de ambas acciones
conduce a un aumento del filtrado glomerular, dando
lugar a una disminuciéon de la presion arterial.

La combinaciéon de estos procesos conlleva a un
riguroso control del filtrado pese a grandes variacio-
nes en la presion arterial sistémica. 2,3

La hipertensiéon (HTA) es un trastorno muy fre-
cuente. El 95% de los casos de HTA no se observa
una etiologia definida, llamada hipertensién arterial
esencial o primaria. La interaccioén entre factores ge-
néticos y ambientales afectan directamente a la PA.
Segun el individuo puede predominar més la genéti-
ca o los factores ambientales.

La interaccién entre factores ambientales tales
como el estrés, la dieta y la actividad fisica y variacio-
nes genéticas colaboran al desarrollo de la hiperten-
siéon arterial esencial. Esta interaccién da lugar a los
denominados fenotipos intermedios, mecanismos
que determinan el fenotipo final hipertension arterial a
través del gasto cardiaco y la resistencia vascular total.

La HTA primaria tiene como caracteristica he-
modindmica principal el aumento persistente de la
resistencia vascular, que se alcanza a través de di-
ferentes vias. Estas pueden converger tanto en el
engrosamiento estructural de la pared como en la
vasoconstriccion funcional.3

El sistema renina-angiotensina tiene una podero-
sa influencia sobre la actividad vasoconstrictora y la
regulacién del volumen. Una mala regulacion podria
llevar a una elevacion de la tensiéon arterial por uno
de estos mecanismos por ambos. Existen otros dos
sistemas hormonales que se encuentran implicados
en la fisiopatologia de la hipertension esencial: la in-
sulina y los sistemas reguladores del calcio.4

Existen muchos genes que participan en el de-
sarrollo de la HTA. La mayor parte de ellos se rela-
cionan directa o indirectamente con la reabsorciéon
renal de sodio. Por otro lado, se encuentran factores
de riesgo como son: La obesidad (el aumento de
grasa abdominal empeora las consecuencias meta-
bolicas), la resistencia a la insulina, elevada ingesta
de alcohol (aumento de la PA, arritmias cardiacas,
miocardiopatia dilatada y ACV hemorragico), edad,
sexo, sedentarismo, estrés, tabaquismo, elevada in-
gesta de sal en pacientes sensibles a esta.b

En Espafa, entre el 30 % y 42 % de la pobla-
cién adulta es hipertensa.6 Mediante un control
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adecuado de la HTA serfa posible prevenir hasta el
20 % de la mortalidad coronaria y el 24 % de la ce-
rebrovascular 7. Sin embargo, el grado de control de
los factores de riesgo cardiovascular (FRCV) es muy
escaso, tanto en prevenciéon primaria como secun-
daria. En general, el grado de control de la presiéon
arterial (PA) en nuestro pais no ha mejorado en los
Ultimos anos, observando que entre el 26 % y 33 %
de hipertensos conocidos presentan cifras de pre-
sion arterial controladas.8,9

El concepto de dieta mediterranea fue desarrollado
por Keys y Grande en los afios cincuenta refiriéndo-
se a los distintos habitos alimentarios observados en
el &rea mediterraneal0 . Posteriormente, el término
“dieta mediterranea” se ha asignado al patron dieté-
tico seguido en las regiones productoras de aceite de
oliva en torno al Mediterrdneo.11Aunque existan dife-
rencias en el consumo de alimentos y nutrientes de
la dieta mediterranea, se pueden establecer caracte-
risticas similares. Se observa un abundante consumo
de alimentos procedentes de plantas y arboles tales
como las frutas, verduras, cereales, patatas, alubias,
frutos secos, pasta, semillas y legumbres. El porcen-
taje energético de &cidos grasos saturados es menor
al 7- 8% de la energia, con un porcentaje de grasas
totales elevado, comprendido entre un 30-35% de la
energia segun la zona. La grasa monoinsaturada es la
principal fuente, dado que el aceite de oliva es el ele-
mento estrella en ensaladas y para cocinar. Por ende
la dieta mediterranea ha sido postulada como un fac-
tor protector frente a la enfermedad coronaria. 12

Metodologia

Se realizé una revision bibliografica de la literatura
cientifica.

a. Estrategia de busqueda

La busqueda bibliografica se realizd a través de las
siguientes bases de datos: CINAHL,

Pubmed, Pro-Quest y Scopus. La ecuacion de bus-
queda fue «blood pressure AND mediterranean diet
AND adults». La ecuacién de busqueda se obtuvie-
ron con los descriptores del tesauro Medical Subject
Headings (MeSH). La busqueda se realizé en marzo de
2022.

b. Seleccion de estudios

Criterios de inclusién: Se incluyeron estudios pri-
marios cuantitativos sobre la dieta mediterranea como
regulador de la presién arterial media en adultos, publi-
cados en inglés y/o espanol | entre los afos 2017-2022.

Criterios de exclusion: Se excluyeron tesis doc-
torales, estudios duplicados, aquellos con muestra
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cuya poblacion fuesen ninos vy articulos que no fue-
ran ensayos clinicos.

La seleccién de articulos se llevd a cabo en 4 pasos:
Lectura de titulo y resumen, seguido de lectura del tex-
to completo. Después se realizé una busqueda inversa,
blUsqueda desde las referencias de los estudios selec-
cionados, y finalmente, una lectura critica de los estu-
dios para evaluar su calidad metodoldgica.

c. Nivel de evidencia

La calidad de los estudios incluidos en esta revision
se evalud siguiendo los niveles de evidencia y grados
de recomendacion estipulados por el Oxford Center for
Evidence- Based Medicine (OCEBM)13

d. Variables y recogida de datos

Para extraer los datos de cada estudio, se cred una
tabla de recoleccién de datos que incluye: El primer

autor, ano de publicaciéon, disefo, muestra, interven-
cién en la que el articulo ha basado su estudio y resulta-
dos principales y nivel de evidencia (OCEBM).

Resultados

Al iniciar la busqueda, se encontraron b5 resultados,
de los cuales 25 eran duplicados; no eran estudios
cuantitativos o no estaban relacionados con la temati-
ca del estudio. De los 30 articulos restantes, 23 fueron
excluidos siguiendo los criterios de exclusion al leerlos
a texto completo, por lo que quedaron 7. Muestra final
de los articulos revisados de n=7. Diagrama de flujo en
Figura 1. Casi todos los estudios son ensayos clinicos
aleatorizados. La mayoria de los articulos se llevaron a
cabo en otros paises. La informacion de las caracteristi-
cas de los estudios se encuentra en la tabla 1.

Fimura 1. Proceso de seleccin ide bos artsenles pivisados
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. Jennings, A., Berendsen, AM, de Groot,
L., Feskens, E., Brzozowska, A., Sicinska, E.,
Pietruszka, B., Meunier, N., Caumon, E., Malpuech-
Brugére, C ., Santoro, A., Ostan, R., Franceschi,
C., Gillings, R., O'Neill, CM, Fairweather-Tait,
SJ, Minihane, AM y Cassidy, A. (2019). La dieta
de estilo mediterraneo mejora la presion arte-
rial sistdlica y la rigidez arterial en adultos ma-
yores. Hipertension (Dallas, Tex.: 1979) , 73 (3),
578- 586.14

Los resultados del estudio muestran la eficacia de
la dieta mediterrdnea con respecto a la rigidez arterial
y a la PAS en una muestra de 1128 adultos mayores de
entre 65-79 anos repartidos en cinco centros europeos.
El grupo de intervencién recibié consejos dietéticos y
alimentos para aumentar la adherencia a una dieta me-
diterranea. El grupo de control continué con su dieta
habitual y se le proporcioné una guia dietética. Tras
doce meses de seguimiento se observa una mejoria
significativa en la PAS, que se redujo en 5,5 mm Hg v,
en un subconjunto, observamos una mejora de la rigi-
dez arterial. Sin embargo, se encuentran diferencias de
sexo en respuesta a la intervencion, siendo el efecto
sobre la PAS y la presién del pulso solo aparente en
los hombres y, por lo tanto, se observa un efecto de la
intervencion sobre la rigidez arterial, pero no sobre la
PA periférica, en las mujeres.

Il. Storniolo, C.E., Casillas, R., Bullg, M., Castaier,
0., Ros, E., Saez, G. T, Toledo, E., Estruch, R., Ruiz-
Gutiérrez, V., Fité, M., Martinez- Gonzalez, M. A.,
Salas-Salvad¢, J., Mitjavila, M. T., & Moreno, J. J.
(2017). A Mediterranean diet supplemented with
extra virgin olive oil or nuts improves endothe-
lial markers involved in blood pressure control in
hypertensive women. European journal of nutri-
tion, 56(1), 89-97.15

Este estudio analizé el efecto de la dieta medite-
rranea sobre todo del AOVE vy las nueces, tras un ano
consiguié disminuir la PAS y la PAD en mujeres con hi-
pertensiéon y la reduccion de la PAD inducida por las
nueces fue significativa.

Una muestra de noventa mujeres hipertensas se
dividié en tres grupos bien equilibrados con respecto
a las caracteristicas antropométricas, los factores de
riesgo cardiovascular, las caracteristicas del sindrome
metabdlico y el uso de medicamentos. Fueron so-
metidas a un ano de dieta mediterrdnea, el consumo
de nutrientes como fibra, cereales, frutas, verduras,
legumbres, carne y productos carnicos, pescado y al-
cohol, asi como la actividad fisica fueron similares en
los tres grupos. Los cambios en la dieta registrados al
ano de seguimiento fueron el aumento del consumo de
aceite de oliva y frutos secos y la sustitucién del acei-
te de oliva por AOVE. Los efectos beneficiosos de la
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dieta mediterrdnea pueden explicarse en parte por los
cambios en la expresién sérica de los receptores éxido
nitrico sérico (NO) y endotelina (ET-1) inducidos por in-
tervenciones nutricionales.

lll. Cicero, A., Colletti, A., Fogacci, F, Bove, M.,
Giovannini, M., & Borghi, C. (2018). Is it Possible
to Significantly Modify Blood Pressure with a
Combined Nutraceutical on Top of a Healthy Diet?
The Results of a Pilot Clinical Trial. High blood
pressure & cardiovascular prevention : the offi-
cial journal of the Italian Society of Hypertension,
25(4), 401-405.16

Los resultados del estudio presentan la evidencia
de que el compuesto nutracéutico estudiado reduce la
presion arterial sistélica y diastdlica a medio plazo, lo
que lleva a una reduccién significativa del riesgo car-
diovascular estimado en una muestra de pacientes con
prehipertensién o hipertension de primer grado.

El estudio se realizd en 36 pacientes prehipertensos
e hipertensos de primer grado con caracteristicas simi-
lares. Se controld y evalué el cumplimiento de la dieta,
también se les recomendd algo de ejercicio. Y toma-
ron el tratamiento activo o el placebo de forma alea-
toria. Los efectos se confirmaron después de 8 y 16
semanas de tratamiento. En el grupo de placebo, hubo
una reduccion pequena pero significativa en la presion
arterial sistdlica matutina en comparaciéon con el valor
inicial. En cambio, el grupo tratado con el producto nu-
tracéutico mostré una reduccion significativa de todos
los parametros de presién matutina y solo de la presion
arterial sistdlica vespertina, (la atenuacion de la eficacia
por la noche, en comparacién con las de la mahana,
probablemente esté relacionada con la corta vida me-
dia de los componentes nutracéuticos activos).

IV. Payandeh, N., Shahinfar, H., Jafari, A.,
Babaei, N., Djafarian, K., & Shab-Bidar, S. (2021).
Mediterranean diet quality index is associated
with better cardiorespiratory fitness and reduced
systolic blood pressure in adults: A cross-sectio-
nal study. Clinical nutrition ESPEN, 46, 200-205.17

Se trata de un estudio transversal, con una muestra
de 270 hombres y mujeres sanos, de 18-45 afios. La in-
gesta dietética y el nivel de actividad fisica se evaluaron
mediante un cuestionario de frecuencia de alimentos
validado (FFQ) y los Cuestionarios Internacionales de
Actividad Fisica (IPAQ). La aptitud cardiorrespiratoria
se evalué mediante una prueba de ejercicio gradual en
cinta rodante.

Este estudio indicé que Vo2max(volumen de oxi-
geno maximo) como uno de los componentes mas
importantes de aptitud cardiorrespiratoria (CRF) se
asocié positivamente con una mayor adherencia a la
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dieta mediterranea. Encontramos una mayor adheren-
cia a la dieta mediterranea, se asocié con mejor CRF y
menor nivel de PAS en adultos sanos. Los sujetos que
tenian una mejor adherencia a la dieta mediterranea te-
nian un mayor consumo de aceite de oliva (1,55 vs 2,8
ml) como grasa Util y un consumo reducido de carne
roja (59,7 vs 30,7 g) y de acidos grasos (12,2 frente a
7,18%). Este tipo de patron dietético aumenta el CRF,
gue es un factor clave para garantizar una buena salud
cardiovascular.

V. Vitale, M., Masulli, M., Calabrese, ., Rivellese,
A. A., Bonora, E., Signorini, S., Perriello, G,
Squatrito, S., Buzzetti, R., Sartore, G., Babini, A.
C., Gregori, G., Giordano, C., Clemente, G., Grioni,
S., Dolce, P, Riccardi, G., Vaccaro, O., & TOSCA.
IT Study Group (2018). Impact of a Mediterranean
Dietary Pattern and Its Components on
Cardiovascular Risk Factors, Glucose Control, and
Body Weight in People with Type 2 Diabetes: A
Real-Life Study. Nutrients, 10(8), 1067.18

Estudia a 2568 participantes en 57 clinicas de diabe-
tes, consta de 1534 hombres y 1034 mujeres con una
edad entre 62-65 afnos La dieta se evalud con el cuestio-
nario EPIC (European Prospective Research into Cancer
and Nutrition), la adherencia a la dieta mediterranea se
evalua con la puntuacion relativa de la dieta mediterra-
nea (rMED). Una puntuacion alta en comparacion con
una baja se asocié con una mejor calidad de la dieta
y una mayor adherencia a las recomendaciones nutri-
cionales. Las recomendaciones fueron: un menor con-
tenido energético, una menor ingesta de proteinas de
origen animal, grasas saturadas y colesterol, azlicares
anadidos, una mayor ingesta de fibra y un menor indi-
ce glucémico. Los resultados muestran que adoptando
un patrén dietético que imita el modelo mediterrdneo
en personas con diabetes tipo 2 encontramos un per-
fil de factores de riesgo cardiovascular més favorable,
un mejor control de la glucosa y un IMC méas bajo, por
lo que es una estrategia nutricional vélida y sostenible
para las personas con diabetes.

VI. Wade, A. T, Davis, C. R., Dyer, K. A., Hodgson,
J. M., Woodman, R. J., & Murphy, K. J. (2019).
Effects of Mediterranean diet supplemented with
lean pork on blood pressure and markers of car-
diovascular risk: findings from the MedPork trial.
The British journal of nutrition, 122(8), 873-883.19

Una muestra de treinta y tres participantes con ries-
go de enfermedad cadiovascular(ECV) fueron someti-
dos a un diseno cruzado paralelo controlado aleatorio
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de 24 semanas que compara una dieta mediterranea
complementada con 2-3 porciones por semana de car-
ne de cerdo fresca y magra (MedPork) con una dieta de
control baja en grasas (LF);cada intervencion durante
8 semanas. El resultado primario fue la presién arterial
sistdlica medida en el hogar. Los resultados secunda-
rios incluyeron la presién arterial diastdlica, la glucosa,
los lipidos en ayunas, la insulina, la proteina C reactiva
(PCR), la composicién corporal y el cumplimiento de la
dieta. El analisis de subgrupos muestra un efecto sig-
nificativo de la intervencidon MedPork para la PAS pro-
medio en el hogar en participantes con sobrepeso. A
diferencia, la intervencién de LF condujo a una dismi-
nucion de la PAS media en el hogar en los participan-
tes obesos. La dieta MedPork mejord notablemente la
presion del pulso para los participantes con sobrepeso.
Asimismo, la intervencion LF condujo a mejoras signi-
ficativas en la presion del pulso para los participantes
obesos. Estos hallazgos indican que la intervencion
de MedPork puede mejorar la hemodinamica vascular
en personas con sobrepeso. Ambas intervenciones
(MedPork y LF) condujeron a mejoras en las medidas
de presién arterial media.

VII. Jin, S. M., Ahn, J., Park, J., Hur, K. Y., Kim, J.
H., & Lee, M. K. (2021). East Asian diet-mimicking
diet plan based on the Mediterranean diet and the
Dietary Approaches to Stop Hypertension diet in
adults with type 2 diabetes: A randomized contro-
lled trial. Journal of diabetes investigation, 12(3),
357-364.20

El estudio analizé el efecto de la dieta mediterrdnea
para detener la hipertension compuesta por ingredien-
tes sustitutos que imitan la dieta promedio de Asia
orienta en 60 adultos coreanos con diabetes tipo 2
que tenian un indice de masa corporal medio de 23,5
kg/m 2. Es un ensayo clinico aleatorio abierto de 12
semanas. Se ven cambios notables en el estudio de
la hemoglobina glicosilada. Se ven claramente los be-
neficios glucémicos del plan de dieta en investigacion
proporcionado en forma de comidas preparadas (grupo
A) fueron demostrables en comparacién con los benefi-
cios de una dieta basada en un sistema de intercambio
de alimentos preparada por los participantes (grupo C).
El estudio presenta evidencia respaldada de que pro-
porcionando a los participantes en forma de comidas
preparadas, compuestas de ingredientes sustitutos
que imitan la dieta promedio de Asia oriental, pero aun
conservan caracteristicas comunes de la dieta medi-
terrdnea mejora mucho la salud de las personas con
diabetes tipo2 y con factores de riesgo cardiovascular
como es la hipertension.

2024 8(4):66




Articulo de revisiéon: Enfermeria Médica.Nutricién

Tabla 1. Principales caracteristicas de los documentos incluidos en este trabajo.

Resultados Nivel de evidencia/
Autor y ano Diseno Muestra Objetivo . Grado de
principales oz
recomendacion
Jennings et al, Disefo clinico 1128 adultos La eficacia de Tras doce meses
aleatorizado mayores de entre | la dieta medi- de seguimiento
(ECA). 65-79 anos. terranea con se observa una
respecto a la mejoria significati- 1B
rigidez arterial y | va en la PAS, que
a la PAS. se redujo en 5,5
mm Hg.
Storniolo, C.E et | Disefio clinico Noventa mujeres | La eficacia del Las mujeres de
al, 2017. aleatorizado (ECA) | hipertensas. AOVE y las nue- | este estudio
ces en la dieta vieron reducida
mediterrdnea la PA sobre todo
respecto a la dis- | la PAD y se ven 1B
minucion de la cambios en la
presion arterial. | expresion sérica
de los receptores
NO y ET-1.
Cicero, A et al, Disefio clinico 36 pacientes Compara la El compuesto
2019. aleatorizado prehipertensos eficacia del nutracéutico
(ECA). e hipertensos de | compuesto estudiado reduce
primer grado. nutracéutico y la PAS y la PAD 1B
dieta para re- a medio plazo, lo
ducir la presion | que lleva a una
arterial sistélica | reduccién signifi-
y diastdlica. cativa de ECV.
Payandeh, Net | Transversal. 270 hombres y Compara la Encontramos una
al, 2021. mujeres sanos, eficacia del mayor adherencia
de 18-45 afos. ejercicio fisico a la dieta medite-
sumado a la die- | rranea, se asocid
ta mediterrdnea | con mejor CRF 1B
con la disminu- | (que es un factor
cién de riesgo clave para evitar
cardiovascular. | ECV)y menor
nivel de PAS en
adultos sanos.
Vitale, M. et al, Disefio clinico 1534 hombres La eficacia del Los resultados
2018 aleatorizado (ECA) | y 1034 mujeres patrén nur_icio— muestran que
con una edad nal de la dieta utilizando este
entre 62-65 anos | mediterranea patron dietético
respecto a la encontramos un
diabetes tipo2 perfil de facto- 1B
y ECV res de riesgo
cardiovascular
méas favorable, un
mejor control de
la glucosa y un
IMC més bajo
Wade, A. T. etal, | Disefio clinico Treinta y tres Compara la die- | Se ve una mejora
2019. aleatorizado (ECA) | participantes con | ta mediterranea | en los pacientes
riesgo de ECV complementada | de la PAS sobre
con carne de todo y secun- 1B
cerdo sobre dariamente de
el efecto en la la glucosa, los
presion arterial | lipidos en ayunas,
y ECV lainsulina etc.
Jin, S. M. et al, | Disefo clinico 60 adultos corea- | La eficacia Los pacientes con
2021 aleatorizado (ECA) | nos con diabetes | de un plan de diabetes tipo 2
tipo 2 dieta que imita | mejoraron el indi-
ala de Asia ce glucémico y se 1B
basada en la vieron cambios
mediterrdnea en la hemoglobi-
para detener la | na glicosilada
hipertensién
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Discusion

La hipertension es una de las enfermedades
cardiovasculares mas frecuentes en los adultos.
Aungue existen diferentes tratamientos para ésta, el
objetivo en esta investigacion fue evaluar la eficacia
de las intervenciones con la dieta mediterranea.

La dieta mediterrdnea se considera uno de los
patrones dietéticos con mayor evidencia cientifi-
ca respecto a sus beneficios en salud, cada vez es
mayor el interés del mundo cientifico en el estudio
de su rol preventivo y como tratamiento en diversas
patologias asociadas a enfermedad cardiovascular,
inflamacién crénica, sindrome metabdlico, diabetes,
enfermedades neurodegenerativas y cancer, entre
otras.21

La dieta mediterranea asegura un aporte de nu-
trientes adecuado a las necesidades nutricionales
y ademas tiene un efecto protector con respecto a
las enfermedades cardiovascular y también a otras
como es el caso de la diabetes, como se ve en el
estudio de Jin, S. M et al. 20 La dieta mediterranea
protege de la enfermedad cardiovascular a través de
otros mecanismos, entre los que podemos desta-
car: una mejoria en el perfil lipidico y en la presion
arterial, aumento en la sensibilidad a la insulina o una
mejoria en la funcién endotelial. Recientemente han
demostrado en una amplia muestra de pacientes
con alto riesgo cardiovascular, la capacidad antioxi-
dante que tiene el patron dietético mediterraneo en
comparacién a una dieta pobre en grasas como pue-
den ser las dietas anglosajonas.22

En personas con un riesgo cardiovascular alto,
una dieta mediterranea suplementada con aceite de
oliva virgen extra (AOVE) o frutos secos (sobre todo
las nueces) disminuye la incidencia de eventos car-
diovasculares graves. Por otro lado, existe un amplio
margen de mejora en el adecuado cumplimiento de
la misma, ya que existen muchos factores que pre-
disponen a la poblacién a un cierto grado de abando-
no del patron tradicional de esta dieta.23,24

Los estudios observados demuestran que con la
dieta mediterranea (tanto en la suplementada con
aceite de oliva virgen extra como con nueces) y en
dietas control bajas en grasas, disminuian la presion
sistolica y diastdlica, pero los participantes de la die-
ta mediterranea tuvieron una presion arterial dias-
télica mas baja que los participantes de los grupos
control.25

Teniendo en cuenta la contribucién de la dieta
mediterranea en la prevencion de enfermedades
cardiovasculares y otras enfermedades crénicas y
que los efectos sobre la reduccion de la presion ar-
terial secundarios a los cambios en el estilo de vida
pueden ser equivalentes a los del tratamiento con un
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farmaco, por lo que es importante insistir en la nece-
sidad de aplicar programas de prevencion cardiovas-
cular con una intervencién dietética en la atencion
primaria ya que ahi es donde podemos contribuir a
favorecer una presion arterial media adecuada.

Los articulos estudiados con relacion a la diabetes
nos muestran el modelo mediterrdneo en personas
con diabetes tipo 2 se relaciona con un perfil més
favorable de factores de riesgo cardiovascular, un
mejor control de la glucosa y un IMC mas bajo, por
lo que es una estrategia nutricional sostenible y va-
lida para las personas con diabetes en la vida real.
Aunque en la practica clinica una no garantiza una
adherencia ideal a las recomendaciones nutriciona-
les para el control de la diabetes, de hecho, la inges-
ta de grasas saturadas y fibra es més alta y baja res-
pectivamente a las recomendadas. 18

La importancia de la dieta mediterrdnea no solo
se muestra en la mejora de la salud cardiovascular,
sino que también es una forma de no acudir al tra-
tamiento farmacolégico como primera opcién, que
casi siempre trae consigo efectos secundarios no
deseados. Podriamos decir que este patron nutricio-
nal es un factor protector para evitar dichas enfer-
medades. No obstante, en ECV avanzadas sélo seria
una parte mas del tratamiento, pero no sustitutivo
del farmacolégico.

Ademas, el estilo de alimentacion mediterraneo
ha demostrado, con amplia solvencia cientifica, por
asociacién o intervencién, que genera incontables
beneficios en la prevencién y tratamiento de diferen-
tes tipos de riesgo y/o patologias cronicas. Espafna
posee uno de los cinco ecosistemas mediterraneos
del mundo, siendo su produccion agricola y acui-
cola local muy abundante en productos asociados
a la dicha. Es importante destacar, que existen es-
tudios que indican que los beneficios de la dieta
mediterranea son replicables en paises fuera de la
cuenca mediterranea, como se ha visto en el estu-
dio de Jin S, M et al. en Asia20. En conjunto, toda
la evidencia revisada sugiere que la alimentacion de
tipo mediterrdaneo es una importante herramienta
para ser implementada a nivel de salud publica en
el desarrollo de politicas efectivas para disminuir la
morbimortalidad.26,27

Discussion

Hypertension is one of the most common car-
diovascular diseases in adults. Although there are
different treatments for this, the aim of this re-
search was to evaluate the effectiveness of inter-
ventions with the Mediterranean diet.
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The Mediterranean diet is considered one of
the dietary patterns with most scientific evidence
regarding its health benefits, The interest of the
scientific world is growing in the study of its pre-
ventive role and as a treatment in various patholo-
gles associated with cardjovascular disease, chro-
nic inflammation, metabolic syndrome, diabetes,
neurodegenerative diseases and cancer, among
others.21

The Mediterranean diet ensures an adequate su-
pply of nutrients to nutritional needs and also has a
protective effect with respect to cardiovascular di-
seases and also others such as diabetes, as seen in
the study of Jin, S. M et al. 20 The Mediterranean
diet protects against cardiovascular disease throu-
gh other mechanisms, among which we can hi-
ghlight: an improvement in the lipid profile and
blood pressure, an increase in insulin sensitivity or
an improvement in endothelial function. Recently
have shown in a large sample of patients with high
cardiovascular risk, antioxidant capacity which has
the Mediterranean dietary pattern compared to a
low-fat diet such as Anglo-Saxon diets.22

In people with a high cardiovascular risk, a
Mediterranean diet supplemented with extra vir-
gin olive oil (AOVE) or nuts (especially nuts) de-
creases the incidence of serious cardiovascular
events. On the other hand, there is a wide margin
of improvement in the proper fulfillment of the
same, since there are many factors that predispo-
se the population to a certain degree of abandon-
ment of the traditional pattern of this diet.23,24

The observed studies show that with the
Mediterranean diet (both those supplemented
with extra virgin olive oil and nuts) and in low-fat
control diets, systolic and diastolic pressure de-
creased, but participants in the Mediterranean
diet had lower diastolic blood pressure than parti-
cipants in control groups.25

Taking into account the contribution of the
Mediterranean diet in the prevention of cardiovas-
cular diseases and other chronic diseases and that
the effects on blood pressure reduction secondary
to lifestyle changes may be equivalent to those of
treatment with a drug, so it is Important to insist on
the need to implement cardiovascular prevention
programs Wwith a dietary intervention in primary
care because that is where we can help to promo-
te an adequate mean blood pressure.

The articles studied in relation to diabetes show
the Mediterranean model in people with type 2
diabetes Is related to a more favorable profile of
cardiovascular risk factors, better glucose control/
and a lower BMI, so it is a sustainable and valid
nutritional strategy for people with diabetes in
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real life. Although in clinical practice one does
not guarantee an ideal adherence to nutritional re-
commendations for the control of diabetes, in fact,
the intake of saturated fats and fiber is higher and
lower respectively than recommended. 18

The importance of the Mediterranean diet is not
only shown in improving cardiovascular health,
but itis also a way of not going to pharmacological
treatment as a first choice, which almost always
brings unwanted side effects. We could say that
this nutritional pattern is a protective factor to pre-
vent such diseases. However, in advanced CVD it
would only be a part of the treatment, but not a
substitute for pharmacological treatment.

In addition, the Mediterranean food style has
demonstrated, with wide scientific solvency, by
association or intervention, that generates count-
less benefits in the prevention and treatment of
different types of risk and/or chronic pathologies.
Spain has one of the five Mediterranean ecosys-
tems in the world, with its local agricultural and
aquaculture production very abundant in products
associated with it. It is important to note that the-
re are studies that indicate that the benefits of the
Mediterranean diet are replicable in countries out-
side the Mediterranean basin, as seen in the study
by Jin S, M etal. in Asia20. Taken together, all the re-
vised evidence suggests that Mediterranean-type
food is an important tool to be implemented at the
public health level in the development of effective
policies to reduce morbidity and mortality.26,27

Conclusion

La dieta mediterrdnea supone una mejora signi-
ficativa en la regulacion de la presién arterial con
un mejor control de la hipertension. Este trata-
miento permite a las personas a mejorar su salud
y su calidad de vida favoreciendo la no aparicién
de enfermedades cardiovasculares como la hiper-
tension y otras enfermedades crénicas como la
diabetes.

No obstante, es necesaria mas evidencia cien-
tifica que avale su eficacia y una mayor implanta-
cion en la practica clinica.

Conclusion

The Mediterranean diet represents a significant

Improvement in the regulation of blood pressure
with better control of hypertension. This treatment
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allows people to improve their health and quality of
life by favoring the non-appearance of cardiovascular
diseases such as hypertension and other chronic di-
seases such as diabetes.

However, more scientific evidence is needed to
validate its effectiveness and greater implantation in
clinical practice.
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and bibliographic review abstract

Abstract

We present an overview of the research into Smith Magenis
Syndrome-SMS that began in the 1980s. We continue into the 21st
century with the consolidation of research groups in North American
countries, Italy and England. The lines of research on SMS that have been
outlined are: sleep disorders, obesity, care for siblings and caregivers of
SMS, reference hospital centers, basic research and clinical research..
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Introduccion

En una entrevista, la presidenta de ASME—
Asociacion Smith Magenis de Espana, Raquel
Planchuelo, (1) senalaba que “apenas existe investi-
gacion” a nivel estatal. Rastreando equipos de investi-
gacion en otros paises extranjeros, vemos que en los
Estados Unidos, Canad4, Italia y Reino Unido, existen
equipos de investigacion consolidados. Daremos a
conocer en este texto la trayectoria de dichos equipos
y sus lineas de investigacién sobre el sindrome Smith
Magenis llevada a cabo en los Ultimos 5 afios. Es nece-
sario que los pacientes de SMSy sus parientes, ademas
de la sociedad en general; estén informados periddica-
mente del curso de las investigaciones SMS que se es-
tdn desarrollando. Consideramos que cada ano habria
que hacer la recopilacion de las publicaciones de ma-
yor relevancia y desmenuzar su contenido para transmi-
tirlo de modo comprensible a las personas que no son
cientificos del ambito de la salud. Concretamente, hay
barreras comunicativas que superar, no solo debido al
desconocimiento del idioma en que estan publicados
los articulos cientificos, generalmente en inglés; sino
por el nivel técnico, en el que esta expresado su conte-
nido para la comunidad cientifica, sin tener en cuenta, a
la poblacién en sentido amplio. (2).

Material y Método, Metodologia

Para elaborar este trabajo, hemos llevado a cabo
una investigacion de revision bibliogréfica y de articu-
los cientificos presentados en Symposiums interna-
cionales de investigacion acerca del Sindrome Smith
Magenis, que han tenido lugar en los Ultimos 5 afios,
entre 2019y 2023.

También se han consultado una serie de articulos
principalmente en la base de datos PubMed (Medline),

1/ sarmal

Cuadro 1.1

ya que destaca como una opcién 6ptima debido a su
extenso repositorio de articulos médicos y de la salud.
Las consultas de busqueda incluyeron combinacio-
nes de los siguientes términos: “Sindrome de Smith-
Magenis”, "RAI1", “17p11.2" "grupos de investigacién”.
La busqueda se limit6 a los afios entre el 2019 y 2023,
pero no hubo restricciones de idioma. Utilizamos a su
vez, las herramientas de busqueda de PubMed para fil-
trar de forma eficaz los estudios relevantes, evitando la
sobrecarga de informacién y asegurando la pertinencia
de los resultados extraidos.

Resultados

1.- Recorrido de la investigacion del Sindrome
Smith Magenis: antecedentes.

Fue descubierto en 1982 por Ann CM Smith, con-
sejera de genética, quien describié dos individuos con
una delecciéon o perdida en el brazo corto del cromo-
soma 17. Cuatro anos mas tarde, Ann Smith y Ellen
Magenis, profesora de genética molecular, ampliaron
el trabajo anterior incluyendo nueve pacientes y deli-
nearon los rasgos del Sindrome denominandolo SMS-
Smith Magenis Syndrome.

El Smith-Magenis Syndrome (SMS) es un trastorno
genético complejo caracterizado por una discapacidad
intelectual variable, trastornos del sueno, anomalias
craneofaciales y esqueléticas, trastornos conductuales,
y retraso motor y del habla. (3)

El Sindrome Smith Magenis es fortuito, no heredi-
tario, y tiene una incidencia de 1 entre 25.000 recién
nacidos. En la mayoria de los casos el 90% correspon-
de a una microdeleccién o perdida de un segmento en
el cromosoma 17 (ver Figura 1). En el 10% restante la
causa del SMS es debida a una mutacién del gen de-
nominado RAI1.
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FIGURA 1. Cuadro 1.1-Cariotipo del cromosoma 17 normal y la del(17)(p11.2p11,2) Cuadro 1.2-Esquema
de la delecidn intersticial del cromosoma 17 (4)
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La confirmacion diagndstica consiste en la detec-
cion de una microdelecién en 17p11.2, dando lugar
a una pérdida de un méximo de 80 genes donde se
encuentra sistematicamente la ausencia del gen
RAI1- Retinoic Acid Induced 1.

-
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El esquema de la Figura 2 muestra la regién SMS
con los genes mas representativos. Las barras de
colores sélidos muestran las eliminaciones 17p11.2.
Téngase en cuenta que todas las eliminaciones in-
cluyen el gen RAI1, que se muestra en rojo.
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Figura 2: La regién de SMS en 17p11.2. (5)

Fue la Dra. Sarah Elsea en 2005 (6) en Baylor College
of Medicine (Texas. EEUU) trabajando con ratones
quien puso de relieve que el gen RAI1 es, de hecho, el
principal gen responsable de los trastornos especificos
relacionados con el sindrome Smith Magenis, por lo
que es de suma importancia centrarse en este gen en
particular, para mejorar las condiciones de vida de los
pacientes de Smith Magenis.

En el ano 2013 (7) se puso en marcha un proyec-
to de terapia génica que dirigid la mencionada Dra.
Sarah Elsea y Seng Cheng, jefe de Investigacién de
Enfermedades Raras de Sanofi Genzyme. Participaron
en dicho proyecto los miembros del consejo cienti-
fico de SMSRF-Smith Magenis Research Fondation
(Fundacion para la Investigacion de Smith Magenis).

El Laboratorio de Elsea ademés de la terapia gené-
tica ha investigado los trastornos del sueno (8), la obe-
sidad (9) y demas probleméticas especificas (10) que
tienen las personas con SMS con el fin de mejorar su
calidad de vida.

2.- Equipos consolidados de investigacion de Smith
Magenis en la actualidad en Reino Unido, ltalia,
Canada y EEUU: trayectoria que han realizado en
los ultimos cinco anos.

Presentamos a continuacién los equipos ingleses,

italianos y norteamericanos de investigacién sobre
SMS que estan operando en la actualidad.

En el Reino Unido- UK. el grupo CEREBRA, que tra-
baja con ninos que tienen problemas neuronales, hizo
el pasado diciembre del 2023, un Webinar o seminario
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web, con el titulo "SMS research: where we are and
where we are going” (Investigacién SMS: donde esta-
mos y hacia donde vamos) (11) en el cual se presen-
t6 la investigacion sobre SMS que la Fundacion SMS
U.K'y Cerebra Network-Red han liderado en los ultimos
10 anos. En definitiva, familias que teniendo hijos con
SMS vy reciben apoyo de la Fundaciéon SMS UK., han
estado colaborando activamente en las investigaciones
lideradas por los especialistas en problemas neurona-
les de CEREBRA. Mencionamos a los participantes del
Webinar: Dra. Caroline Richards (12), profesora aso-
ciada de trastornos del neurodesarrollo, Universidad
de Birmingham, la Dra. Stacey Bissell (13) (14), profe-
sora adjunta, Facultad de Psicologia, Universidad de
Birmingham, Sr. Rory O'Sullivan (15), investigador de
doctorado, Facultad de Psicologia, Universidad de
Birmingham. Se escucharon a las familias de SMS sobre
sus experiencias al participar en investigaciones y tuvo
lugar una discusién abierta sobre las prioridades para fu-
turas investigaciones. Se compartié asi mismo, un nue-
vo estudio de SMS sobre la esperanza de vida, abierto
a los cuidadores de todos los nifos y adultos con SMS.
A su vez se expusieron dos proyectos, BEOND (16) que
esta dirigido mayormente a los cuidadores; y CEREBRA
sleep study (estudio sobre el sueno) (17)

El equipo italiano inicié su andadura con la Doctora
Pennuto Maria, quien desde 2017 es Profesora Asociada
de la Universidad de Padova (Italia) y a su vez Directora
adjunta del Instituto de Medicina Molecular del Véneto
(VIMM) en Padova. La Doctora Pennuto Maria, en pri-
mer lugar, propuso a la Asociacion Smith Magenis Italy
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que participase en el proyecto que iba a presentar en
la Convocatoria de subvenciones para la investigacion,
promovida por la Fundacion Just ltaly (18). Fué en el
més de marzo del 2021 cuando la Fundacion Just Italy
di6 a conocer el resultado, ofreciendo 300.000€ para
investigar el SMS a lo largo de tres anos.

La Doctora Pennuto Maria, se encuentra a dia de
hoy dirigiendo un grupo multidisciplinar de investiga-
cién SMS italiano en su totalidad. Concretamente en
él colaboran ofreciendo habilidades especificas de
biologia molecular VIMM Padua’-, en biologia celu-
lar -Instituto Casa Sollievo della Sofferenza-Mendel en
Roma, Prof. Angelo Luigi Vescovi y Dra. Jessica Rosati
(19) quien ademas forma parte de la Fundacion Revert
Onlus de Milan para investigar células madre cerebra-
les-, en la préactica clinica -Policlinico Gemelli di Roma,
Prof. Giuseppe Zampino y Dra. Roberta Onesimo- (20)
(21), y contribuyen ademas, los familiares de ninos que
padecen la enfermedad rara relacionada con el gen
RAI1 “-Asociacién Smith-Magenis Italia- (22) .

Existe ademés otro grupo de investigacion en la re-
gion de Umbria que esté liderado por el Presidente de la
Asociacion Smith-Magenis-ASM17, Pietro Marinelli. El
inicié una recogida de fondos para la investigaciéon par-
tiendo de la ayuda ofrecida porla familia Ginocchini hasta
alcanzar 30.000€ (23). Con estos fondos encaminaron el
29 de Febrero de 2024 el proyecto de investigacién que
llevaran a cabo. Participan el Doctor Paolo Prontera, mé-
dico genetista del centro de &mbito regional de genética
médica del Hospital Santa Maria de la Misericordia de
Perugia; en colaboraciéon con el Profesor Cataldo Arcuri,
de la Seccién Anatomia Humana del Departamento di
Medicina, de la Universidad de Estudios de Perugia.
Su investigacion girard sobre el gen RAI1, considerado
el causante principal de las alteraciones que padecen
quienes tienen el Sindrome Smith Magenis. (6)

Por lo que respecta a los investigadores norteame-
ricanos ellos pertenecen a SMSRF Smith Magenis
Research Foundation (Fundacién para la Investigacion
SMITH MAGENIS). Fué creada por dos madres Jennifer
y Missy en 2010 con el objetivo de recoger fondos para
la investigacion del sindrome SMS. En la actualidad, sus
tres centros de investigacion SMS estan localizados en
tres universidades, una de Canada y dos en EEUU. (24)

En la Universidad McGill (Montreal-Canada),
Departamento de Neurociencia, se encuentra el labora-
torio HUANG que se inauguré en otofo de 2019 y esté
dirigido por Wei-Hsiang Huang (25) . Cuenta con un pre-
supuesto anual de 75,000 dolares. En la Universidad de
Yale (Connecticut-EEUU), Instituto Kavli de Neurociencia
se encuentran a cargo de la investigacién SMS : Michael
J. Higley, MD, PhD/Jessica A. Cardin, PhD (26) . El ter-
cery Ultimo foco de investigacién SMS esta situado en
Universidad de Michigan (Michigan-EEUU) y esta lide-
rado por Michael Sutton, PhD/Shigeki lwase PhD am-
bos neurobiologos (27). Cada uno de estos dos Ultimos
laboratorios estan sostenidos con una financiacién que
oscila entre 75.000 y 100.000 dolares respectivamente.
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Otro procedimiento para recaudar fondos es por medio
de la WEB de SMSREF, que divulga cada ano la campana
Steps Move Science- Los pasos mueven la ciencia, para
crear conciencia sobre la enfermedad SMS y recibir do-
naciones para la investigacion sobre SMS que estan lle-
vando a cabo. (28)

A su vez SMSRF est4 afiliada con otras Asociaciones
internacionales SMS como son: PAS a Pas con Alexia,
en Francia, Smith Magenis Méjico y la Asociacién Smith
Magenis 17 de Francia, aportando asi un enfoque glo-
bal alos avances acerca de la investigaciéon SMS. (29)

Los investigadores de SMSRF participan periddica-
mente en un Symposium Internacional para investiga-
dores que organiza SMRF junto a PRISMS-Parents and
Researchers interested in Smith Magenis (Padres e
Investigadores interesados en Smith Magenis). Su proxi-
mo Symposium, el onceavo, sera este ano 2024, el 10y
11 de Julio en Hyatt Regency en Dallas (30). Fué en el ano
2019 cuando se celebrd el décimo de los Symposiums
SMSRF de Investigaciéon SMS. Las investigaciones pre-
sentadas fueron clasificadas segun estas especialida-
des: Suefo, Cuidados Clinicos, Hermanos y cuidadores,
Investigacion Basica e Investigacion Clinica.(31)

Antes de concluir este apartado, apuntamos las in-
vestigaciones que a nivel del Estado Espanol se han
realizado y las que continlan su curso en la actualidad.
Desde el drea fundamentalmente psicopedagdgica se
desarrollo en el ano 2009 el proyecto “Descripcién neu-
ropsicolodgica intersindrémica en enfermedades genéti-
cas de baja frecuencia por microdelecién: sindrome de
Williams y Smith-Magenis” cuya investigadora principal
fue Montserrat Fernandez Prieto (32). Subvenciono
dicho proyecto la Fundacién Alicia Koplowitz y par-
ticiparon en él las familias de ASME . Respecto a los
Ultimos cinco anos, sehalamos que en 2019 fué pre-
sentada la tesis titulada “El nivel fonico de la poblacion
con Sindrome de Smith Magenis: particularidades
fonatorias y fonético-fonoldgicas. Comparativa con
Sindrome de Williams, Sindrome de Down y desarro-
llo tipico” cuya autora es Irene Hidalgo y la directora
Montserrat Ferndndez Prieto (33), ambas profesoras de
la Universidad Complutense de Madrid. Esta linea de
investigacién centrada en dar apoyo a los trastornos del
habla de quienes tienen Smith Magenis ha dado origen
a otros trabajos de indagacion (34) (35) (36) (37). Mas
recientemente sus publicaciones se centran en los tras-
tornos del sueho de los pacientes con SMS. (38)

Cuadro resumen de los equipos de investigacion
SMS ingleses, italianos y norteamericanos menciona-
dos, detallando el nimero de sus respectivos articulos
cientificos publicados en los Ultimos 5 afos y segun
estas 6 especialidades: Suefo, Obesidad, Cuidados cli-
nicos, Cuidadores y hermanos, Investigacion bésica e
Investigacién clinica.(SMSRF2019). Afadimos al enca-
bezamiento del cuadro, al equipo de investigacion del
Estado Espanol liderado por Irene Hidalgo y Montserrat
Ferndndez Prieto quienes han investigado sobre todo
los trastornos del habla.
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Discusion

La mayoria de las investigaciones sobre SMS
tienen lugar en los Estados Unidos y Canada,
concretamente en la actualidad estan operando
tres grupos de investigacion en EEUU y uno en
Canada. En Espana, apenas se investiga sobre
SMS, y en la revisién Unicamente aparecen seis
trabajos realizados por investigadores espanoles.
Sin embargo en lItalia se han creado dos grupos
de investigacion consolidados y en Inglaterra exis-
te uno. Todos los grupos de investigacion men-
cionados son multidisciplinares y colaboran en
ellos personal investigador universitario, personal
sanitario de hospitales de referencia para los pa-
cientes de SMS, y también, familias con hijos que
tienen SMS y pertenecen a una Asociacién SMS
creada en el palis.

Discussion

Most research on SMS takes place in the United
States and Canada, specifically three research
groups are currently operating in the US and one
in Canada. In Spain, there is hardly any research
on SMS, and only six works carried out by Spanish
researchers appear in the review. However, two
consolidated research groups have been created
in ltaly and one exists in England. All of the afore-
mentioned research groups are multidisciplinary
and include university research staff, health per-
sonnel from reference hospitals for SMS patients,
and also families with children who have SMS
and belong to an SMS Association created in the
country.

Conclusion

Otro modo de crear conciencia de la situacion
de las enfermedades raras como el Sindrome
Smith Magenis es hacer difusién periédica de la
actividad investigadora que se esta realizando a
nivel nacional e internacional. Seguir de cerca los
Simposios de investigacion sobre SMS, hacer re-
visiones bibliogréaficas actualizadas y compartir di-
cha informaciéon con las familias que tienen hijos
con SMS es una labor primordial. Un ejemplo a
seguir es la Asociacion PRISMS en donde padres
e investigadores comparten intereses comunes
en torno al Sindrome Smith Magenis.
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Conclusion

Another way to raise awareness of the situation
of rare diseases such as Smith Magenis Syndrome
Is to periodically disseminate the research activity
that is being carried out nationally and internatio-
nally. Closely following the research symposiums
on SMS, conducting updated bibliographic re-
views and sharing this information with families
who have children with SMS is an essential task.
An example to follow is the PRISMS Association
where parents and researchers share common in-
terests around Smith Magenis Syndrome.
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Resumen

Introduccion. Este articulo de revision integrativa de la literatura, revela
que la inflamacioén a nivel cerebral en la patologia de ictus o lesién cerebro-
vascular isquémica es una causa compleja para el equipo médico en neu-
rologia, neurocirugia, medicina interna y medicina familiar, debido a que su
perfil inmunoldgico y genético desarrolla una inflamacién predisponente a la
neurodegeneracion a la hora de intervenir con manejo médico, social, neuro
rehabilitador y seguimiento de sus secuelas. En todas las referencias postula-
das en el presente articulo se deja claro que adn se requiere continuar con la
investigacion y aporte de casos, para optimizar el conocimiento.

Metodologia: Se ha realizado una busqueda bibliografica desde el afo
1999 al 2024, con un rigor metodolégico de tipo descriptivo y retrospectivo,
correspondiente a una revisién integradora de la literatura cientifica, tamizan-
do una base de datos de 798 documentos, de los cuales se seleccionaron 49
y fueron evaluados individualmente con lectura completa para la construccién
de la presente revision, donde describen la realidad bioldgica e inmunolégica
que tiene el tejido cerebral ante una lesion isquémica.

Resultados: Tras la busqueda, se seleccionan 49 documentos cientificos de
alto impacto para llegar al resultado de no olvidar que un porcentaje alto de
los pacientes puede tener una supervivencia comprometida y alta probabili-
dad de continuar un seguimiento clinico como una enfermedad discapacitante
o condicién discapacitante, tras la propiedad intrinseca de tener una inmu-
nologia cerebral tras la lesidén isquémica de promover la neurodegeneracion.
Discusion: Existen numerosos estudios y al final esta revision informa con
claridad que las herramientas de manejo para un paciente lesién isquémica
vascular cerebral, deben estar en un programa de rehabilitacién de alta inten-
sidad con un seguimiento integral, debido a que el cerebro es pro inflamatorio
ante un estrés celular severo.

Conclusiones: Los resultados indican que la inmunidad y la inflamacién
son elementos clave de la patobiologia del accidente cerebrovascular, una en-
fermedad devastadora. Si bien el sistema inmunoldgico participa en el dafno
cerebral producido por la isquemia, el cerebro danado, a su vez, ejerce un
poderoso efecto inmunosupresor que promueve infecciones intercurrentes
fatales y amenaza la supervivencia de los pacientes con accidente cerebro-
vascular.

Palabras clave:
Ictus;

Isquemia;
Neuroinflamacion;

Revision sistematica.
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Clinical immunology in ischemic
sfroke injury

Abstract

Introduction. This integrative review article of the literature reveals
that inflammation at the brain level in the pathology of stroke or ischemic
cerebrovascular injury is a complex cause for the medical team in neurology,
neurosurgery, internal medicine and family medicine, because its immunological
profile and genetic development develops an inflammation predisposing to
neurodegeneration when it comes to intervening with medical, social, neuro-
rehabilitation management and monitoring of its sequelae. In all the references
postulated in this article, it is made clear that it is still necessary to continue with
the investigation and contribution of cases, to optimize knowledge.

Methodology: A bibliographic search has been carried out from 1999
to 2024, with a methodological rigor of a descriptive and retrospective type,
corresponding to an integrative review of the scientific literature, sifting a
database of 798 documents, of which 49 were selected and They were evaluated
individually with complete reading for the construction of the present review,
where they describe the biological and immunological reality that brain tissue
has when faced with an ischemic injury.

Results: After the search, 49 high-impact scientific documents are selected
to arrive at the result of not forgetting that a high percentage of patients may
have compromised survival and a high probability of continuing clinical follow-
up such as a disabling disease or disabling condition, after the property intrinsic
brain immunology following ischemic injury to promote neurodegeneration.

Discussion: There are numerous studies and, in the end, this review clearly
reports that the management tools for a cerebral vascular ischemic injury
patient should be in a high intensity rehabilitation program with comprehensive
follow-up, because the brain is pro-inflammatory.

Conclusions: The findings indicate that immunity and inflammation are
key elements in the pathobiology of stroke, a devastating disease. Although
the immune system participates in brain damage produced by ischemia, the
damaged brain, in turn, exerts a powerful immunosuppressive effect that
promotes fatal intercurrent infections and threatens the survival of stroke
patients.

Key words:

Stroke;

Ischemia;

Neuroinflammatory Diseases;
Systematic Review.
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Introduccion

El accidente cerebrovascular es una de las prin-
cipales causas de muerte y discapacidad en todo el
mundo (1,2). El accidente cerebrovascularisquémico
es un blogueo de los vasos sanguineos que irrigan el
cerebro, lo que lleva a una reduccion o pérdida total
del flujo sanguineo, mientras que el accidente cere-
brovascular hemorragico es causado por la ruptura
de los vasos intracerebral (3,4). Independientemente
del subtipo, el accidente cerebrovascular provoca
una rapida muerte necrética de todas las células del
ndcleo, que es la region de pérdida significativa de
oxigeno y nutrientes (1,2,5).

En Ultima instancia, la cantidad de muerte del te-
jido cerebral se ve afectada por el &rea absoluta en
riesgo, si hay perfusion tisular residual, la duracién
de la oclusion y el grado de reperfusién (b).

En algunos pacientes con accidente cerebrovascular
isquémico, se observa un fenémeno de "no reflujo’, en
el que incluso después de la eliminacion del coégulo,
el tejido no reperfunden completamente, causando
mas dafo (1,5). En el accidente cerebrovascular hemo-
rragico, los hematomas se expanden y el edema cir-
cundante comprime alin mas los vasos sanguineos, lo
gue provoca més dano tisular (5). Finalmente, tanto el
tamano como la ubicacion de la lesion isquémica son
responsables de los resultados del paciente y de los
sintomas observados (1,2).

Respuestas inmunes tempranas

Las respuestas inmunes tempranas a la isquemia
cerebral incluyen la activacion rapida de la microglia
(2,6). Estas células inmunes residentes en el cerebro
sufren transformaciones morfolégicas y cambios
funcionales pocas horas después de la lesién isqué-
mica (7).

Las células inmunitarias innatas circulantes se
activan rapidamente al inicio de la oclusién arterial,
lo que finalmente resulta en la invasion del cerebro
isquémico por células inmunitarias transmitidas por
la sangre y la activacion de células residentes en el
cerebro, lo que puede ser beneficioso o perjudicial
(8-16). Evidencia reciente implica a la médula 6sea
del craneo como fuente de células inflamatorias
meningeas (6,7). Los canales vasculares directos
conectan la médula 6sea del craneo vy la superficie
del cerebro, lo que permite la migracién de células
mieloides (6).

La isquemia cerebral también dafa las células
cerebrales, que liberan DAMP Los patrones mole-
culares asociados al peligro o DAMP son moléculas
Unicas que se muestran en células humanas estre-
sadas, lesionadas, infectadas o transformadas que
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también se reconocen como parte de la inmunidad
innata (7,17). Los ejemplos incluyen proteinas de
choque térmico y fosfolipidos de membrana altera-
dos. Los DAMP activan receptores inmunes innatos
en la microglia y otras células, lo que lleva a la li-
beracion de citocinas y quimiocinas que, a su vez,
promueven la entrada adicional de neutréfilos (6,7).
Los DAMP activan la inmunidad sistémica a través
de receptores de reconocimiento de patrones, in-
cluidos TLR y RAGE, en las células inmunes. Papel
de los receptores toll-like en las enfermedades es
claro y evidente, debido a que los TLR son una fami-
lia de proteinas transmembranarias de tipo |, respon-
sables del reconocimiento de patrones moleculares
asociados a patégenos (PAMP, pathogen-associated
molecular patterns), y expresadas por un amplio
espectro de agentes infecciosos y de lesion celular
masiva (17,18).

A esta fase de activacion le sigue la inmunodepre-
sion, atribuible principalmente a los efectos sisté-
micos de los adrenorreceptores f§, que aumentan la
propensién a infecciones post-ictus (Lesion cerebral
isquémica)(7,18).

Factor neurotrofico IGF-1

La microglia contribuye a la fagocitosis de células
muertas y neutrofilos, liberando el factor neurotréfi-
co IGF-1 y suprimiendo la activacién de los astroci-
tos (19,20).

El IGF-1, también conocido como somatomedina
C, es un polipéptido de 70 aminoacidos producido y
secretado principalmente por los hepatocitos en el
torrente sanguineo, donde ejerce efectos en todo el
sistema(18,20).

La expresion y liberacion estdn estrictamente re-
guladas por el sistema somatréfico (21,22)(El eje so-
matotréfico se caracteriza por ser el mas corto de
los ejes endocrinos, pues la hormona de crecimien-
to que se produce en la adenohipofisis)(19,21).

La liberacién pulsatil de la hormona del crecimien-
to desde la glandula pituitaria anterior activa la sefa-
lizacion del receptor de la hormona del crecimiento
en los hepatocitos, aumentando asi la transcripciéon
y traduccion del IGF-1. Casi el 75% del IGF-1 en cir-
culacién es producido vy liberado por estos hepatoci-
tos sensibles a la GH (19-22).

El IGF-1 circulante es capaz de cruzar la barrera
hematoencefélica para regular una serie de células
dentro del cerebro. Varios tejidos, incluidas las go-
nadas, los musculos y el cerebro, también expre-
san vy liberan IGF-1 localmente, donde actda de for-
ma tanto paracrina como autocrina (19-22). Dentro
del cerebro, el IGF-1 es sintetizado tanto por las
neuronas como por las células gliales de soporte.
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Independientemente del tejido o del origen, el IGF-1
actlia predominantemente como agonista del recep-
tor del factor de crecimiento similar a la insulina 1
(IGF-1R), que se encuentra en todos los principales
tipos de células del cuerpo, incluidas las diversas cé-
lulas del cerebro (18,20).

En particular, los niveles de IGF-1 disminuyen con
la edad, y varios estudios incluido un estudio de la
gran cohorte de Framingham (3,4), en un pasado lo-
gro demostrar una correlacion inversa entre los ni-
veles basales de IGF-1 circulante y la incidencia de
accidentes cerebrovasculares (19-22).

Cuando los niveles circulantes de IGF-1 caen den-
tro del cuartil o quintil méas bajo dentro de estos es-
tudios, el riesgo de accidente cerebrovascular isqué-
mico aumentd mas de 2 veces (21,22).

Actualmente los niveles de IGF-1 en circulaciéon no
estan asociados con la incidencia de accidente cere-
brovascular. Se deja claro que otros estudios cuan-
tifican los niveles de IGF-1 en los dias posteriores a
la agresién isquémica, que puede ser mas una res-
puesta fenotipica a la agresion que una lectura del
riesgo (20,21). Curiosamente, los niveles reducidos
de IGF-1 también se asocian con un mayor riesgo de
hipertension, diabetes y otras enfermedades cardio-
vasculares (19-22).

Otra evidencia en cuestién de establecer con ma-
yor solides es que la tasa de supervivencia continla
aumentando 90 dias después del incidente cuando
los niveles de IGF-1 son superiores a 75 ng/ml (19,22)

Perdida de genes homeostaticos microgliales:

Cuando se ven estudios asociados y modelados
gue permiten atraer la comparacién de un accidente
cerebrovascular isquémico con oclusién transitoria
de la arteria cerebral media, se ha podido observar
una respuesta temporal de la microglia a la lesién
isquémica (3,23). Con una microglia que muestra
mayor diversificacion en su respuesta transcripcio-
nal en las etapas aguda y subaguda (3).

Se han detectado una amplia regulacién a la baja
de los genes homeostaticos microgliales (P2ry12 y
Tmem119) y una regulacion positiva de los genes
relacionados con enfermedades y lesiones (Apoe ,
Lpl, Spp1, Clec7a y Cst7) después de la isquemia
cerebral (3,23-25).

Regulacion a la baja (P2RY12)

El papel del receptor P2Y12 en el ictus isquémi-
co de origen aterosclerético es fundamental (26,27).
Cuando se tiene una aterosclerosis acelerada y per-
sistente, los endotelios cerebrales estan expuestos
pos infarto a un fendbmeno de promover este gen
a crear una mayor expresién y promover mas dano
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cerebral (26-28). Sin embargo, un nimero creciente
de estudios ha revelado que la activacion del recep-
tor P2Y12 en la microglia y las células del musculo
liso vascular también agrava la lesion por accidente
cerebrovascular isquémico (26,27).

El bloqueo de los receptores celulares P2Y12 po-
dria inhibir la activacién microglial, bloquear la forma-
cién de agregados de plaquetas y leucocitos, reducir
los niveles de citocinas proinflamatorias y suprimir la
migracion y proliferacion de las células del musculo
liso vascular, lo que implica que, ademas del efec-
to antitrombético, los inhibidores de P2Y12 tienen
propiedades neuroprotectoras, antiinflamatorias vy
antiinflamatorias adicionales (27,28).

Los beneficios terapéuticos aterosclerodticos fren-
te al ictus isquémico. Por lo tanto, los inhibidores
del receptor P2Y12 pueden ser una mejor opcion
para la prevencion secundaria (26-28).

Regulacion a la baja (TMEM119)

La neuroinflamacioén, incluido TMEM119 como un
marcador Util especifico de microglia en evaluacio-
nes forenses de causas traumaticas de muerte, por
ejemplo, lesiéon cerebral traumatica (29-31). Un mar-
cador de microglia especifico de expresion robusta
y de reaccion rapida es el TMEM119, que distingue
la microglia de los macréfagos residentes e infil-
trantes, Por lo tanto, ofrece un gran potencial para
la estimacién del tiempo minimo de supervivencia
después de una lesidon cerebral traumatica (29,30).
EI TMEM119 como marcador especifico de reaccién
de microglia en lesion cerebral trauméatica en exa-
men post mortem es en realidad muy Gtil (29-31).

Preponderan los genes implicados en la
neurodegeneracion

En la fase aguda de la lesién, la microglia expresa
genes implicados en la reparacion y eliminacion de
tejidos en una alta expresiéon (Spp1, Msr1 y Lgals3),
ademas los genes de quimiocinas en la lesién agu-
da se sobren expresan (Ccl2 y Ccl12) y genes con
potencial proliferativo (Top2a, Mki67 y Stmn1) (3,4).

La microglia en la fase subaguda expresa genes
implicados y asociados con la microglia asociada a
enfermedades (Apoe, Cst7, Clec7a, Lyz2, Lgals3bp
,1gf1y Lpl), neurodegeneraciéon (Gpnmb , Axl, Itgax,
Spp1y Apoe), y enfermedad inflamatoria de macroé-
fagos o microglia (I11b , Cd83 , Nfkbiz , Atf3, Ccl4 ,
Egr1 vy Fosb) (3,4).

En la practica clinica, debe quedar claro que un
paciente durante su fase aguda, las células buscaran
reparacion y eliminacion de células que promueven
un estado relativo de funcionalidad o pro inflamatorio
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exacerbado. Posterior al evento isquémico la micro-
glia cerebral toma decisiones inmunoldgicas de neu-
rodegeneracién; con una hipétesis primaria de que
todo tejido si se recambia, puede adaptarse mejor
(3,4,14-16,32-34).

Pero cada célula cerebral implicada tiene un feno-
tipo de lesién mas alto al ser un santuario y menos
reparativo, por no tener la regulacién a la baja de ge-
nes neurodegenerativos por fundamento intrinseco
de su macroéfago a la hora de interactuar con meca-
nismos inflamatorios (4,14,15).

A nivel molecular, la inmunologia describe al ce-
rebro como un érgano que, al sufrir un evento de
lesién, aborda cada accién reparativa y degenerativa
por subconjuntos, creando una patogénesis y pro-
gresion del accidente cerebrovascular isquémico en
un sistema no puntual para inhibir o activar una ruta
que permita repararlo (4,14,15).

Es claro que el sistema nervioso no tiene aln un
medicamento o terapia éptima para mejorar la repa-
racion celular, esto se da porque cada célula cerebral
tiene un fenotipo propio y de tendencia a promover
un subconjunto de genes que, al ser reparativos,
pueden sufrir una retroalimentacién que al final cum-
pla procesos de neurodegeneracidn como mecanis-
mo de busqueda de autolimitacion de danos futuros
en un ecosistema celular inestable (3,4).

Inmunodepresion clinica

Las infecciones, predominantemente neumonia e
infecciones urinarias, complican la recuperacién del ac-
cidente cerebrovascular hasta en un 30% de los casos
(35,36). La neumonia es la complicacién mas comun y
mortal después de un accidente cerebrovascular y se
correlaciona con malos resultados en el accidente cere-
brovascular y posiblemente con la muerte (35,36).

Esta claro que la inmunodepresion fisiopatoldgica,
més que una infeccién preexistente o aspiracion de mi-
crobiota oral, es un factor importante que contribuye
(36,37). Ademas, la inflamacién inducida por infeccion
exacerba el daho isquémico y los déficits neurolégicos
agudos de manera dependiente de IL-1 y neutrdfilos
(38,39).

Por ejemplo, la gravedad de la infeccién posterior
a un accidente cerebrovascular se correlaciona direc-
tamente con el tamano del accidente cerebrovascular,
que a su vez se correlaciona con la gravedad de la leu-
cocitopenia (35-39).

Diana terapéutica en neutréfilos

El accidente cerebrovascular isquémico orquesta
una cascada de respuestas inmunes secundarias que
también incluyen la activacion y el reclutamiento de

SANUM

Revista Cientifico-Sanitaria

células inmunes periféricas (15,16). Después del acci-
dente cerebrovascular, las células mieloides de la peri-
feria, incluidos monocitos, neutrdéfilos y células dendriti-
cas, se movilizan rapidamente desde la circulacién y se
infiltran en el parénquima cerebral (8,13).

Una vez en el cerebro isquémico, las células deriva-
das de monocitos exhiben una plasticidad notable y
adoptan estados celulares divergentes, exhibiendo un
fenotipo protector poco después de la isquemia y un
fenotipo antiinflamatorio en la etapa crénica (13).

El transcriptoma de las células derivadas de monoci-
tos que se encuentran en el cerebro después de un ac-
cidente cerebrovascular seguia siendo distinto de sus
homologos en la sangre (10). La activacion de las célu-
las endoteliales del cerebro también puede impulsar la
progresion de la inflamacion, contribuyendo adn mas al
dano del parénquima cerebral v la vasculatura después
de un accidente cerebrovascular (11,12,40).

El hablar de un cerebro inflamado, es hablar de un
perfil transcriptémico completo de las respuestas in-
munes inducidas por accidentes cerebrovasculares,
pero se justifica cierta cautela con la interpretacion, es
probable que muchas células migren para estar en el
parénquima celular y no se diferencien para no generar
més fendmenos de inflamaciéon. Otra hipdtesis molecu-
lar es que cada célula esté en el parénquima para res-
ponder a un fenotipo pro inflamatorio (3,4).

Otra causa en el pro daho es cuando la afluencia
de neutrdfilos después de la isquemia puede provocar
insuficiencia micro circulatoria debido a la obstruccion
microvascular, la elevada viscosidad de la sangre y el
aumento de la resistencia vascular es en realidad otro
estado de la dindmica mecénica del sistema cerebral
que promueve el dafo vy la hipoxia (9,15).

Si bien las citocinas y los factores vasoactivos libera-
dos por los neutrdéfilos podrian contribuir al fallo colate-
ral, no se han demostrado las consecuencias de estos
factores o un efecto directo de la obstruccion de los
neutréfilos sobre el flujo colateral (8,14). La afluencia de
neutréfilos después de la isquemia en el drea de pe-
numbra promueve dafo de tejido (8). Por lo tanto, el
agotamiento de los neutréfilos puede reducir el dano
tisular general, incluido el volumen del infarto, la for-
maciéon de edema v la transformacion hemorréagica en
varios modelos animales de accidente cerebrovascular
(8,12,13).

Bloquear la entrada de neutréfilos al cerebro también
puede mejorar drasticamente los resultados neuroldgi-
cos (11,40). Después del accidente cerebrovascular,
los neutrdfilos responden rapidamente promoviendo la
alteracion de la barrera hematoencefalica, edema cere-
bral y lesion cerebral (9,10). A medida que los neutréfi-
los interactlan con el endotelio cerebral, se libera una
oleada de especies reactivas de oxigeno, proteasas y
citocinas derivadas de neutréfilos. Es una oportunidad
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para la investigacion crear un inhibidor de neutréfilos
en ciertas fases del paciente que sufre una isquemia
cerebral (8-16).

Neurorrehabilitacion tras un ictus

La inmunidad vy la inflamacién son elementos clave
de la patobiologia del accidente cerebrovascular, una
enfermedad devastadora, sélo superada por la isque-
mia cardiaca como causa de muerte en todo el mundo
(41-49). Si bien el sistema inmunoldgico participa en
el dano cerebral producido por la isquemia, el cerebro
danado, a su vez, ejerce un poderoso efecto inmunosu-
presor que promueve infecciones intercurrentes fatales
y amenaza la supervivencia de los pacientes con acci-
dente cerebrovascular (41,42).

La sefializacion inflamatoria es fundamental en todas
las etapas de la cascada isquémica, desde los primeros
eventos dafninos desencadenados por la oclusién arte-
rial hasta los procesos regenerativos tardios que sub-
yacen a la reparacion del tejido post-isquémico (42,44).

La reparacion del tejido post-isquémico y su capaci-
dad de recuperacién de un paciente tiene retos (41-43).
La implementacion de un tratamiento rehabilitador mul-
tidisciplinar en la fase aguda y subaguda en un evento
isquémico permite que un 60-75% de estos pacientes
tengan la opcién de responder mejor a la recuperacion
independientemente del compromiso y secuela a so-
bre llevar (45,46).

Una terapia temprana abre la oportunidad de una
recuperacion cercana al 60% vy se evite perder inde-
pendencia para caminar si compromete areas motoras,
pero lo negativo de esto es ver en la evidencia clinica
que un 10 por ciento de los pacientes se recupera casi
por completo (41-49). El 25 por ciento de los pacientes
se recuperan con sélo alteraciones menores. El 40 por
ciento de los pacientes experimentan discapacidades
de moderadas a graves que requieren cuidados espe-
ciales (47-49).

El 10 por ciento de los pacientes requieren cuidados
a largo plazo (44-46). Los pacientes requieren rehabili-
tacién no por sesiones, se debe rehabilitar por mas de
18 meses con intensiva recomendacién para guardar y
sobre llevar la capacidad residual de ese cerebro com-
prometido a impulsarlo una reduccién de experimentar
discapacidades de moderadas y no entrar en estados
severos (41-49).

Se ha sugerido que reducir la duraciéon del trata-
miento diario a menos de 3 horas en las etapas aguda
y subaguda conduce a un peor pronéstico, 3 mientras
que también puede haber un limite superior mas alla
del cual la rehabilitacidon motora de alta intensidad en la
etapa aguda podria conducir a efectos secundarios no
deseados (49).
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No sera posible disefar programas de tratamiento
de rehabilitacién éptimos para pacientes con acciden-
te cerebrovascular hasta que comprendamos "cuanto”,
"cuando"y "qué" tratamiento se debe administrar (49).

Pero lo que si es claro en la poblaciéon general de
un ictus, es que el grupo que se incluya en una alta
intensidad de rehabilitacién mostrara una mayor capa-
cidad de respuesta al tratamiento en todos los puntos
de medicion (49).

Metodologia

Se ha llevado a cabo una busqueda bibliogréafica
desde elano 1999 al 2024, con un rigor metodolégico
de tipo descriptivo y retrospectivo, correspondiente
a una revision integrativa de la literatura cientifica,
tamizando una base de datos de 798 documentos,
el cual 49 se seleccionaron y se evaluaron de forma
individual con lectura completa para la construccion
de la presente revisién, en donde describen la reali-
dad biologica e inmunoldgica que tiene un tejido ce-
rebral ante una lesién isquémica. Se evitaron con la
utilizacion de informacién cientifica, veraz y certera,
sobre el tema investigado, en donde el Programa de
Habilidades de lectura critica espanol (CASpe), per-
miti6 validar la calidad de lo referenciado.

Resultados

El accidente cerebrovascular es responsable de casi
6 millones de muertes y méas del 10% de todas las mor-
talidades cada ano, y dos tercios de los supervivientes
de un accidente cerebrovascular siguen discapacitados
(40-46).

Existen contribuciones complejas de los sistemas in-
munoldgicos innato y adaptativo, pero una mejor com-
prension de este proceso puede generar nuevos objeti-
vos terapéuticos para limitar las lesiones por accidente
cerebrovascular (40-46).

El accidente cerebrovascular es la principal causa
de muerte y discapacidad a nivel mundial. Dos tercios
de los supervivientes de un accidente cerebrovascular
quedan discapacitados y necesitan ayuda en las tareas
de la vida diaria (42-49).

Dado que los tratamientos para el accidente cerebro-
vascular isquémico aun se limitan a la lisis del coagulo
y/o la eliminacién mecanica, se necesitan desesperada-
mente nuevos objetivos terapéuticos (42-49).

Ademas de la lesion cerebral y la muerte celular que
se produce rapidamente debido a la isquemia cerebral
grave, una fase secundaria de crecimiento del infarto
es impulsada por la inflamacién durante varios dias
(40-46).
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. .7
Discusion

En todo el escrito es mejor destacar que hay
caracteristicas de la inmunodepresion sistémi-
ca posterior a un accidente cerebrovascular que
comunmente conduce a infecciones y algunas
muertes, y argumentamos que las terapias segu-
ras y efectivas necesitaran equilibrar los mecanis-
mos proinflamatorios y antiinflamatorios de ma-
nera oportuna, para maximizar la probabilidad de
una mejor salud. resultado a largo plazo (42-49).

Discussion

Throughout the paper it is best to highlight that
there are characteristics of poststroke systemic
Immunosuppression that commonly lead to in-
fections and some deaths, and we argue that safe
and effective therapies will need to balance the
pro-inflammatory and anti-inflammatory mechanis-

death rate from ischemic stroke has decreased
with the help of thrombolytic drug therapy and in-
travascular intervention. However, nerve damage
caused by ischemia-reperfusion is long-lasting and
is followed by multi-organ dysfunction (42-49).

In this process, immune responses manifested
by systemic inflammatory responses play a signifi-
cant role. The results indicate that immunity and in-
flammation are key elements of the pathobiology
of stroke, a devastating disease (42-49).

Although the immune system participates in the
brain damage produced by ischemia, the dama-
ged brain, in turn, exerts a powerful immunosu-
ppressive effect that promotes fatal intercurrent
infections and threatens the survival of stroke
patients.

Declaraciéon de transparencia

ms in a timely manner, to maximize the probability

Los autores del estudio aseguran que el conteni-
of better health. long-term outcome (42-49).

do de este trabajo es original y no ha sido publicado
previamente ni esta enviado ni sometido a conside-
racién a cualquier otra publicacién, en su totalidad o
en alguna de sus partes.

Conclusiones

El accidente cerebrovascular isquémico es
una de las principales causas de discapacidad vy
muerte. Impone una pesada carga econdmica a
los individuos, las familias y la sociedad. La tasa
de mortalidad por accidente cerebrovascular is-
guémico ha disminuido con la ayuda de la terapia
con medicamentos tromboliticos y la intervencion
intravascular. Sin embargo, el dafo a los nervios
causado por la isquemia-reperfusién es duradero
y va seguido de una disfuncion de multiples érga-
nos (42-49).

En este proceso, las respuestas inmunes mani-
festadas por respuestas inflamatorias sistémicas
juegan un papel importante. Los resultados indi-
can que la inmunidad y la inflamacion son elemen-
tos clave de la patobiologia del accidente cerebro-
vascular, una enfermedad devastadora (42-49).
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Si bien el sistema inmunolégico participa en el
dano cerebral producido por la isquemia, el cere-
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Resumen

Introduccion: El dolor lumbar es un problema de salud publica, caracteriza-
do por dolor y rigidez en la parte baja de la espalda, puede derivar de diversas
causas como lesiones, problemas posturales, enfermedades degenerativas y
estrés. El ejercicio fisico es muy importante para tratar el dolor lumbar. Los be-
neficios del ejercicio van mas alla del fortalecimiento muscular ya que un core
fortalecido puede proporcionar un soporte crucial para la columna vertebral,
disminuyendo asi la carga y el riesgo de dolor.

Metodologia: Se trata de una revision bibliografica narrativa basada en
articulos cientificos.

Resultados: Se trata de un dolor incapacitante que requiere de estrategias
para tratarlo. El fortalecimiento de los musculos que rodean la columna ver-
tebral, la mejora de la flexibilidad, la correccién de la postura, el aumento de
la resistencia y la estabilidad, y la reduccion de la inflamacion, contribuyen a
un soporte crucial para la columna vertebral, disminuyendo asi la carga y el
riesgo de dolor. Existen diversos ejercicios fisicos que contribuyen a que se
lleven a cabo dichos beneficios.

Conclusion- Discusion: El ejercicio fisico no solo alivia el dolor lumbar, sino
que también mejora la calidad de vida al fortalecer el cuerpo, aumentar la
flexibilidad, controlar el peso, liberar endorfinas y corregir la postura. Estos
multiples beneficios hacen del ejercicio una intervencion esencial y holistica
en el manejo del dolor lumbar.

Palabras clave:

Dolor de la Region Lumbar;
Ejercicio Fisico;
Tratamiento;

Manejo de la Enfermedad;
Cuidados de enfermeria.
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Benefits of physical exercise
to relieve back pain

Abstract

Introduction: Low back pain is a public health problem, characterized by
pain and stiffness in the lower back, it can arise from various causes such as
injuries, postural problems, degenerative diseases and stress. Physical exercise
is very important to treat low back pain. The benefits of exercise go beyond
muscle strengthening as a strengthened core can provide crucial support for the
spine, thus decreasing loading and the risk of pain.

Methodology: This is a narrative bibliographic review based on scientific
articles.

Keywords: low back pain, physical exercise, clinical treatment and
management, nursing care.

Results: It is a disabling pain that requires strategies to treat it. Strengthening
the muscles surrounding the spine, improving flexibility, correcting posture,
increasing strength and stability, and reducing inflammation, contribute to
crucial support for the spine, decreasing thus the burden and risk of pain. There
are various physical exercises that contribute to achieving these benefits.

Conclusion- Discussion: Physical exercise not only relieves low back pain,
but also improves quality of life by strengthening the body, increasing flexibility,
controlling weight, releasing endorphins and correcting posture. These multiple
benefits make exercise an essential and holistic intervention in the management
of low back pain.

Key words:

Low Back Pain;
Exercise;
Therapeutics;

Disease Management;
Nursing Care.
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Introduccion

El dolor lumbar es una de las causas mas preva-
lentes de discapacidad y ausencia laboral en todo
el mundo que afecta a personas de todas las eda-
des y condiciones fisicas, limitando su capacidad
para llevar una vida plena y activa. Este problema
de salud publica, caracterizado por dolor y rigidez en
la parte baja de la espalda, puede derivar de diver-
sas causas como lesiones, problemas posturales,
enfermedades degenerativas y estrés.Por tanto es
una prioridad la busqueda de estrategias efectivas y
accesibles para el manejo y la prevencion del dolor
lumbar.(1,3,6)

Asi pues, el ejercicio fisico se presenta como una
solucién integral y cientificamente respaldada para
abordar el dolor lumbar. Los beneficios del ejercicio
van mas alla del simple fortalecimiento muscular; in-
cluyen la mejora de la flexibilidad, la correccion de la
postura, el aumento de la resistencia y la estabilidad,
y la reduccién de la inflamacién. Un core fortalecido,
compuesto por los musculos del abdomen, la es-
palda y las caderas, puede proporcionar un soporte
crucial para la columna vertebral, disminuyendo asf
la carga y el riesgo de dolor.(1,3,6)

Ademaés, el ejercicio regular contribuye significa-
tivamente al control del peso corporal, lo que a su
vez reduce la presién sobre la columna vertebral y
las articulaciones. La practica de actividades aerdbi-
cas y de resistencia también mejora la salud cardio-
vasculary general, lo que es esencial para mantener
la funcién 6ptima del sistema musculoesquelético.
(3,4,6)

Otro aspecto vital del ejercicio es su capacidad
para liberar endorfinas, hormonas que actlan como
analgésicos naturales, mejorando el estado de ani-
mo y reduciendo la percepcién del dolor. Ademas,
el ejercicio puede contribuir a mejorar la calidad del
sueno, lo que proporciona un descanso adecuado
qgue es fundamental para la recuperacién del orga-
nismo v el control del dolor.(2,4,6)

Para aquellos que ya sufren de dolor lumbar, un
programa de ejercicios supervisado y adaptado por
profesionales de la salud puede ser fundamental en
la rehabilitacion, ayudando a recuperar la movilidad
y las fuerzas perdidas.(2,4)

Por lo que podemos decir que el ejercicio fisico
no solo es una herramienta poderosa para el trata-
miento del dolor lumbar, sino también para su pre-
vencién. Al integrar el ejercicio regular en la rutina
diaria, se pueden aprovechar sus multiples benefi-
cios para mejorar la salud y el bienestar general, pro-
moviendo una vida mas activa, saludable y libre de
dolor lumbar. (2,4)
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Objetivos

— Fomentar la participacién de los pacientes que
sufren dolor lumbar para aliviar el dolor.

— Instruir a la sociedad con los beneficios que
produce el ejercicio fisico.

Metodologia

Para la elaboracion he recopilado, seleccionado,
leido y analizado sobre las convulsiones febriles. He
introducido palabras claves como dolor lumbar, ejer-
cicio fisico, tratamiento y manejo clinico, cuidados de
enfermeria,low back pain, physical exercise, clinical
treatment and management, nursing care; combina-
da mediante los operadores booleanos “and”, “or” vy
“not” en los descriptores DecS y MesH. He utilizado
las siguientes fuentes de informacion y bases de da-
tos: PubMed, Elsevier, Scielo y Medline. Los criterios
de inclusion son estudios de carécter cientifico,con
un limite temporal de los 10 Ultimos afos. Se ha ex-
cluido aquellos que no cumplen los criterios.

Resultados

Dolor lumbar

El dolor lumbar se refiere a cualquier tipo de dolor
0 molestia que se experimenta en la parte baja de la
espalda, también conocida como la regién lumbar.
Esta area estd situada entre la parte inferior de las
costillas y la parte superior de las nalgas y es una
zona critica ya que soporta gran parte del peso del
cuerpo y permite una amplia gama de movimientos.
Los sintomas que pueden manifestarse son dolor
gue varia desde una molestia hasta un dolor agudo
e intenso y puede irradiarse a las piernas, rigidez y
limitacion del movimiento, espasmos musculares
y sensacion de hormigueo o entumecimiento en la
zona afectada.(1,4,6)

Las causas que pueden provocarlo son las
siguientes(3,4):

= Lesiones Musculoesqueléticas:

e Esguinces y distensiones: Las lesiones en
los musculos, ligamentos o tendones de la
espalda pueden ocurrir por movimientos
bruscos, levantar objetos pesados inco-
rrectamente o esfuerzos fisicos excesivos.

* Hernias de disco: Los discos interver-
tebrales pueden desgarrarse o protruir,
presionando los nervios cercanos y cau-
sando dolor.
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=  Desgaste Degenerativo:

* Enfermedad degenerativa del disco: Con
la edad, los discos intervertebrales pue-
den deshidratarse y deteriorarse, lo que
puede provocar dolor lumbar crénico.

e Artrosis: El desgaste de las articulaciones
de la columna vertebral puede llevar a la
formacién de espolones éseos y dolor.

=  Problemas Estructurales:

e Estenosis espinal: El estrechamiento del
canal espinal puede comprimir los ner-
vios y causar dolor.

* Escoliosis y otras deformidades: Las cur-
vaturas anormales de la columna verte-
bral pueden generar desequilibrios mus-
culares y dolor.

=  Factores de Estilo de Vida:

e Sedentarismo: La falta de actividad fisica
puede debilitar los musculos de la espal-
da y contribuir al dolor.

* Sobrepeso y obesidad: El exceso de
peso pone mayor presiéon sobre la co-
lumna vertebral.

e Postura incorrecta: Mantener malas pos-
turas durante largos periodos, ya sea
sentado o de pie, puede causar dolor
lumbar.

=  Otras Condiciones Médicas:

* Enfermedadesinflamatorias: Condiciones
como la artritis reumatoide pueden afec-
tar la espalda baja.

* Problemas renales: Infecciones o calcu-
los renales pueden causar dolor referido
en la region lumbar.

El tratamiento para tratarlo incluye desde medi-
camentos como analgésicos, antiinflamatorios, rela-
jantes musculares y a veces, corticoides, ejercicio
fisico para fortalecer y mejorar la flexibilidad, cam-
bios en el estilo de vida como incluir estos ejerci-
cios, mantener un estilo de vida saludable mante-
niendo un peso saludable y, en casos méas graves,
intervenciones médicas u otras alternativas como la
acupuntura.(2,4,5)

Beneficios que proporciona el ejercicio
fisico
A continuacién vamos a numerar algunos de los

beneficios que proporciona el ejercicio fisico como
tratamiento del dolor lumbar.(4,6)

1. El fortalecimiento muscular: El fortalecimien-
to de los musculos que rodean la columna vertebral
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es crucial para el soporte y la estabilidad. Son impor-
tantes los ejercicios especificos para los musculos
del core, como los abdominales, los oblicuos vy los
musculos de la espalda baja, ya que ayudan a re-
ducir la carga sobre la columna vertebral y prevenir
el dolor lumbar. Un core fuerte actla como una faja
natural que estabiliza y protege la espalda.

2. Mejora de la flexibilidad: Los ejercicios de
estiramiento son esenciales para mantener la flexi-
bilidad de la columna vertebral y los musculos cir-
cundantes.Los estiramientos especificos de los is-
quiotibiales, los flexores de la cadera y los musculos
de la espalda pueden aliviar la rigidez y aumentar el
rango de movimiento, lo que ayuda a prevenir lesio-
nes y reducir el dolor.

3. Correccion de la postura: Una postura inco-
rrecta es una de las principales causas del dolor lum-
bar. El ejercicio regular, especialmente los ejercicios
de fortalecimiento del core y los de estiramiento,
puede corregir problemas posturales. Una buena
postura reduce la tensiéon en la columna vertebral
y en los musculos que la sostienen, previniendo el
dolor lumbar.

4. Aumento de la resistencia y de la estabilidad:
Los ejercicios aerdébicos, como caminar, nadar o an-
dar en bicicleta, mejoran la resistencia cardiovascu-
lar y muscular, lo que es vital para la salud general
y el manejo del dolor lumbar. Ademas, actividades
como el yoga vy el pilates mejoran la estabilidad y el
equilibrio, reduciendo el riesgo de caidas y lesiones.

5. Reduccion de la inflamacion: El ejercicio re-
gular mejora la circulacion sanguinea, lo que ayuda
a reducir la inflamacién en el cuerpo. La actividad
fisica promueve el flujo de nutrientes y oxigeno a los
tejidos danados, acelerando el proceso de recupera-
cién y aliviando el dolor lumbar.

6. Control del peso: El sobrepeso y la obesidad
aumentan la carga sobre la columna vertebral, lo que
puede aumentar el dolor lumbar. El ejercicio regular
ayuda a mantener un peso saludable, reduciendo
la presion sobre la columna y mejorando la salud
general.

7. Mejora del Sueino: El dolor lumbar puede in-
terferir con el sueno, vy la falta de suefno puede em-
peorar el dolor. El ejercicio regular ha demostrado
mejorar la calidad del suefo, lo que es crucial para la
recuperacion del cuerpo y para manejar el dolor. Un
sueno reparador ayuda a reducir la inflamacién y el
estrés, contribuyendo al alivio del dolor lumbar.

8. Liberacion de endorfinas: El ejercicio induce
la liberacién de endorfinas, que son hormonas na-
turales que actlan como analgésicos. Estas endor-
finas pueden mejorar el estado de animo, reducir la
percepcion del dolor y proporcionar una sensacion
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general de bienestar, lo que es especialmente be-
neficioso para aquellos que sufren de dolor lumbar
cronico.

9. Reduccion del estrés: El estrés y la tension
emocional pueden contribuir al dolor lumbar. El ejer-
cicio fisico es una forma efectiva de reducir el estrés
y mejorar la salud mental. La actividad fisica regu-
lar disminuye los niveles de cortisol, una hormona
del estrés, y promueve la relajacion y el bienestar
general.

10. Rehabilitacion de lesiones: Para aquellos que
han sufrido lesiones en la espalda, el ejercicio su-
pervisado es una parte crucial de la rehabilitacién.
Los ejercicios de rehabilitacion ayudan a restaurar
la movilidad, fortalecer los musculos debilitados vy
prevenir futuras lesiones.

Ejercicios que contribuyen a disminuir el
dolor lumbar

Existen varios tipos de ejercicios pueden ayudar a
mejorar el dolor lumbar aunque si que es verdad todos
los ejercicios deberan ser supervisados con un profe-
sional.Algunos de ellos incluyen(2,3,4,5,6):

Ejercicios para fortalecer los musculos abdomina-
les y lumbares: Pueden fortalecer los musculos
gue brindan soporte a la espalda baja y asi se re-
duce la carga sobre la columna vertebral.

Ejercicios de estiramiento de la espalda baja:
Ejercicios como la flexidon hacia adelante, la fle-
xion lateral y la rotaciéon de la columna pueden
ayudar a aliviar la rigidez y mejorar la flexibilidad
de la zona lumbar.

Ejercicios para la estabilizacién central: Ejercicios
que fortalecen los musculos profundos del abdo-
men v la espalda, como el plank (plancha)y el bird
dog, pueden mejorar la estabilidad de la columna
vertebral y reducir el riesgo de lesiones.

Ejercicios aerdébicos de bajo impacto: Actividades
como caminar, nadar o montar en bicicleta pue-
den mejorar la circulacién sanguinea, fortalecer
los musculos y reducir la rigidez en la espalda
baja sin ejercer demasiada presién sobre las
articulaciones.

Ejercicios como el yoga y pilates: Esto ayuda a
mejorar la flexibilidad, la fuerza y la postura, lo que
a su vez puede aliviar el dolor lumbar y prevenir
futuras lesiones.

EJERCICIOS para disminuir el dolor lumbar L-Q/
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Disponible en: https://www.patologiavascular.com/guia_de pacientes/
ejercicios-para-mejorar-el-dolor-lumbar/
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Discusion

Se ha demostrado que el dolor lumbar es una de
las principales causas de discapacidad y ausentismo
laboral a nivel mundial, afectando a personas de to-
das las edades y niveles de condicion fisica.

En cuanto al abordaje del dolor lumbar incluye
desde medicamentos como analgésicos, antiinfla-
matorios, relajantes musculares y a veces, corticoi-
des, ejercicio fisico para fortalecer y mejorar la fle-
xibilidad, cambios en el estilo de vida como incluir
estos ejercicios, mantener un estilo de vida saluda-
ble manteniendo un peso saludable y, en casos més
graves, intervenciones médicas u otras alternativas
como la acupuntura.

Asi mismo se demuestra que el ejercicio fisico
tiene multiples beneficios no sélo en su tratamiento
sino también en la prevencion y control de aparicion
de dicho dolor.

Los profesionales de la salud debemos proporcio-
nar educacion sanitaria a los pacientes con el fin de
poder proporcionarles informacién para que sepan
llevar a cabo las actuaciones necesarias no soélo para
tratar el dolor sino, ademas, para prevenirlo.

Conclusion

El ejercicio fisico es un enfoque completo y diver-
so para tratar el dolor lumbar, abarcando tanto as-
pectos fisicos como mentales. Es necesario abordar
diversas causas y consecuencias del dolor lumbar a
través de multiples mecanismos de accion.

El ejercicio no solo trata el dolor lumbar actual,
sino que también actla como una medida preven-
tiva. Mantener la fuerza vy la flexibilidad a través del
ejercicio regular reduce significativamente el riesgo
de recurrencia del dolor lumbar. Ademas, la educa-
cién y la conciencia corporal adquiridas durante el
gjercicio ayudan a las personas a ser mas conscien-
tes de sus movimientos y posturas, de esa forma
pueden prevenir otros episodios de dolor.

El dolor lumbar crénico puede tener un impacto
devastador en la salud mental, llevando a problemas
como laansiedad y la depresion. El ejercicio fisico tie-
ne efectos beneficiosos sobre la salud mental, me-
jorando el estado de animo, reduciendo el estrés y
proporcionando una sensacién general de bienestar.

Para maximizar los beneficios del ejercicio en el
tratamiento del dolor lumbar, es fundamental que
los programas de ejercicios sean personalizados y
supervisados por profesionales de la salud.
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Discussion

Low back pain has been shown to be a leading
cause of disability and work absenteeism worldwi-
de, affecting people of all ages and fitness levels.

Regarding the approach to low back pain, it
includes medications such as analgesics, anti-in-
flammatories, muscle relaxants and sometimes
corticosteroids, physical exercise to strengthen
and improve flexibility, lifestyle changes such as
including these exercises, maintaining a healthy
lifestyle by maintaining a healthy weight and, in
more serious cases, medical interventions or other
alternatives such as acupuncture.

Likewise, it is shown that physical exercise has
multiple benefits not only in its treatment but also
in the prevention and control of the appearance of
said pain.

Health professionals must provide health edu-
cation to patients in order to be able to provide
them with information so that they know how to
carry out the necessary actions not only to treat
pain but also to prevent it.

Conclusion

Physical exercise is a comprehensive and diverse
approach to treating low back pain, covering both
physical and mental aspects. It is necessary to ad-
dress various causes and consequences of low back
pain through multiple mechanisms of action.

Exercise not only treats current lower back pain
but also acts as a preventative measure. Maintaining
strength and flexibility through regular exercise sig-
nificantly reduces the risk of low back pain recurren-
ce. Additionally, the education and body awareness
gained during exercise helps people become more
aware of their movements and postures, thereby pre-
venting further episodes of pain.

Chronic low back pain can have a devastating
Impact on mental health, leading to problems such
as anxiety and depression. Physical exercise has be-
neficial effects on mental health, improving mood,
reducing stress and providing a general feeling of
well-being.

To maximize the benefits of exercise in the treat-
ment of low back pain, it is essential that exercise
programs are personalized and supervised by health
professionals.
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Resumen

Han surgido en el campo de las ciencias médicas informes recientes sobre el
microbioma que conduce al cancer o esta asociado. Recientemente se ha estu-
diado ampliamente la influencia del microbiota del huésped sobre la susceptibi-
lidad al cancer. Se ha identificado que ciertos residentes del microbioma huma-
no pueden desempenfar un papel, incluidos: Helicobacter pylori, Fusobacterium
nucleatum, Escherichia coli, Bacteroides fragilis y Porphyromonas gingivalis.
Esta claro que tenemos un largo camino por recorrer para comprender todas
las complejidades del microbiota y los efectos de las bacterias probioticas para
la salud. Los estudios de microbiota en cancer aln se encuentran en una eta-
pa temprana. Comprender el papel de las comunidades microbianas asociadas
al huésped en los sistemas cancerosos requerirda un enfoque multidisciplinario
gue combine ecologia microbiana, inmunologia, biologia de células cancerosas
y biologia computacional.
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The microbiota in humans is a key
fo cancer therapy

Abstract

Recent reports regarding the microbiome leading to or associated with
cancer have emerged in the field of medical sciences. The influence of the host
microbiota on cancer susceptibility has recently been widely studied. Certain
residents of the human microbiome have been identified as potentially playing
a role, including: Helicobacter pylori, Fusobacterium nucleatum, Escherichia
coli, Bacteroides fragilis and Porphyromonas gingivalis. It is clear that we have
a long way to go to understand all the complexities of the microbiota and the
health effects of probiotic bacteria. Microbiota studies in cancer are still in an
early stage. Understanding the role of host-associated microbial communities
in cancer systems will require a multidisciplinary approach combining microbial
ecology, immunology, cancer cell biology, and computational biology.
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Microbiota;
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Introduccion

La microbiota en el ser humano es el conjunto de
bacterias y otros microorganismos que habitan en
las superficies de barrera epiteliales del cuerpo (1,2).
Sin embargo, las interacciones gen-ambiente subya-
cen a la susceptibilidad y progresién del cancer (3,4).

El cuerpo humano estd expuesto y afectado por
microambientes compuestos por diversos microor-
ganismos durante mucho tiempo, como el microam-
biente compuesto por el ecosistema entre probidti-
cos y prebidticos a nivel intestinal. Aunque quedan
muchos desafios por ahora (1,5), no se puede sub-
estimar la gran importancia y todo el potencial de
la microbiota intestinal para el desarrollo de estrate-
gias individualizadas contra el cancer, y es necesario
explorar un enfoque holistico que incorpore la tera-
pia de modulacién microbiana en el cancer (6).

Lederberg en 2001 acund el término "microbio-
ma", que pretendia incluir el genoma colectivo de
los microbios residentes asociados con cualquier
hébitat en el cuerpo humano, y la definicion de mi-
crobioma sano vy dishiético se basé en definir las
caracteristicas de estos microbios residentes (3,4).

Recientemente se ha reavivado el interés por los
acidos grasos de cadena corta con la aparicion de
prebiodticos y probidticos destinados a mejorar la sa-
lud sistémica y del colon (1,7). Los carbohidratos de
la dieta, especificamente los almidones resistentes
y la fibra dietética, son sustratos para la fermenta-
cion que producen acidos grasos de cadena corta,
principalmente acetato, propionato y butirato, como
productos finales (8,9).

El butirato es la principal fuente de energia para
los colonocitos. El propionato es absorbido en gran
parte por el higado (8). El acetato ingresa a la circula-
cion periférica para ser metabolizado por los tejidos
periféricos (8,10). Todo este conjunto de sustrato de
los 4cidos grasos de cadena corta participan en la
regulacién del colon (10).

La tasa y cantidad de produccién de acidos grasos
de cadena corta depende de la especie y la cantidad
de microorganismos que participen en el colon, la
fuente de sustrato y el tiempo de transito intestinal
(8). La microbiota intacta es capaz de regular el mi-
croambiente del tumor mediante la modulacion de
las células mieloides infiltrantes del tumor y es nece-
sario explorar un enfoque holistico que incorpore la
terapia de modulacién microbiana en el cancer (6,11).

Puntos de aprendizaje:

1. El sistema inmunolégico puede cambiar la mi-
crobiota intestinal.
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2. La microbiota puede inducir la carcinogénesis
mediante varios mecanismos. También afecta
la progresion del tumor. Por tanto, la modula-
cion de la microbiota puede ayudar en la pre-
vencion y el tratamiento del cancer.

3. El microbioma intestinal también se ha implica-
do en otros cénceres gastrointestinales, inclui-
dos el cancer de higado y el cdncer de vesicula
biliar. Se ha demostrado que los &cidos biliares
producidos por los microbios intestinales dis-
minuyen la inmunovigilancia, y el tratamiento
con antibidticos en modelos de cancer de hi-
gado en ratones puede inhibir el crecimiento
del tumor hepatico.

4. Muchas propiedades hacen que las bacterias
sean adecuadas para el tratamiento del cancer:
su forma Unica de motilidad les permite pene-
trar facilmente en los tumores; prosperan en
los entornos hipdxicos e inmunodeficientes de
los tumores; y pueden agotar el microambien-
te tumoral de los nutrientes necesarios para la
supervivencia de las células cancerosas.

Meétodos

Se ha realizado una revision bibliografia a par-
tir de datos vy referencias bibliografias con investi-
gacion reproducible. Referenciando un total de 76
referencias de alta calidad. La estrategia de bus-
queda fue a partir de las palabras clave- términos
MeSH. Se detalla la relacion entre inflamacion vy tu-
mor. Enumeramos las bases de datos y motores de
busqueda que acudimos a la hora de realizar el pre-
sente documento: Scielo, NEJM, Elsevier, Pubmed,
Redalyc, Wiley, Springer, ScienceDirect, BVS, Nature
Riviews, EBSCO, Naxos (bases de datos ofrecidas
por la Pontificia Universidad Javeriana de Cali). Para
el manejo y organizacion de la informacion se utilizd
el programa de libre acceso Mendeley.

Resultados

Reconocer que se ha visto como resultado, la
microbiota intestinal participa principalmente en el
suministro de energia a partir de sustancias alimen-
tarias no digeridas vy, por lo tanto, los componentes
de la dieta son un factor importante que decide la
composicién de la microbiota.

En determinadas situaciones, estos productos
metabdlicos mediados por la microbiota tienen la
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capacidad de influir en la carcinogenicidad y estos
efectos van desde la activacién y sintesis de carciné-
genos hasta la eliminacion de carcinégenos.

{La microbiota comensal protege la
mucosa?

La carga bacteriana aproximada en el intestino
humano (2 x 10 11 células bacterianas por gramo
de heces) y el nimero de especies (~100) se des-
cribieron inicialmente mediante técnicas basadas en
cultivos, con Bacteroides, Eubacterium, Clostridium
y Ruminococcus, como los géneros predominantes
(12,13).

El microbiota estd compuesta por bacterias co-
mensales y otros microorganismos que viven sobre
las barreras epiteliales del huésped (1,5). Afecta las
funciones fisioldgicas, en particular el metabolismo,
las funciones neuroldgicas y cognitivas, la hematopo-
yesis, la inflamacién y la inmunidad (1,6).

Hay evidencia en la microbiota comensal protege
la mucosa de la inflamacién al disminuir la permeabili-
dad intestinal, aumentar los mecanismos de defensa
epiteliales y promover una respuesta inmune adquiri-
da inmunorreguladora (14).

La abundancia relativa de ciertos microbios intes-
tinales fue significativamente diferente en pacientes
con cancer de pulmén, colon, vejiga en comparacion
con los controles(15,16). Estos estudios sugieren que
la microbiota intestinal puede estar asociada con el
cancer a través de determinadas vias(15-17).

Al mismo tiempo, en comparaciéon con el entorno
externo al que estamos expuestos, el conjunto de
probidticos intestinales es relativa, del mismo modo
que algunas medidas de diagndstico, intervencion
y tratamiento del cancer dirigidas al equilibrio en la
microbiota intestinal han logrado ciertos resultados
clinicos (18,19).

Es claro y resaltado en las investigaciones que la
microbiota intestinal afecta el desarrollo y el trata-
miento del cancer a través de algunas formas, como
la regulacion del metabolismo, la inflamacion vy la res-
puesta inmune (20,21). De acuerdo con los avances
actuales de la investigacion, se infiere que la investi-
gacion sobre la microbiota intestinal puede ser un ca-
mino eficaz para la medicina de precision y personali-
zada para el cancer de pulmon, vejiga y colon (22,23).

{La diversidad del microbioma se
correlaciona mejor con los estados
de salud?

Existe evidencia de que los metabolitos produci-
dos por bacterias pueden interactuar directamente
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con las células epiteliales intestinales para mejo-
rar la integridad de la mucosa. Ademas, las bac-
terias comensales pueden competir con especies
proinflamatorias para disminuir el acceso a la mu-
cosa (14).

La diversidad del microbioma se correlaciona
mejor con los estados de salud y un microbioma
muy diverso es mas estable y resiliente (capacidad
de volver al estado homeostético en respuesta a
influencias externas) a las perturbaciones, lo que
caracteriza aun més al microbioma saludable, un
estado ecoldgico que permanece temporalmente
constante incluso después de ser perturbado por
factores conocidos y desconocidos (24,25).

Los probidticos de tipo comensal es importante
para la salud y supervivencia del organismo. La mi-
crobiota comensal es importante para la salud y su-
pervivencia del organismo (1,6,26). El analisis a gran
escala basado en ARNr 16S de la flora mucosa vy
fecal reveld secuencias novedosas pertenecientes a
arqueas (Methanobrevibacter Smithii) y filotipos bac-
terianos (Firmicutes, Bacteriodetes, Proteobacteria,
Actinobacteria, Fusobacteria y Verrucomicrobia en
orden decreciente de abundancia) (27).

Por lo tanto, cuando se usa junto con un compo-
nente anticancerigeno, la microbiota intacta puede
mejorar la respuesta a la quimioterapia o la inmu-
noterapia (1,5). Contribuye a la regulacion del siste-
ma inmunoldgico, la digestion de los alimentos, la
produccién de vitaminas como B12 y K, la metabo-
lizacion de materiales xenobidticos y muchas otras
tareas (5).

{Los microbios pueden facilitar el inicio y
la progresion de varios tipos de cancer?

Las influencias de los microbios intestinales/tu-
morales en el desarrollo y tratamiento del cancer, fa-
vorables o perjudiciales (1,5), ya se han demostrado
en experimentos masivos con ratones. Sobre todo,
la evidencia disponible de experimentos con anima-
les ha demostrado que los microbios pueden facili-
tar el inicio y la progresién de varios tipos de cancer,
incluido el cancer gastrico (1,2).

Cuatro de estos agentes, Helicobacter pylori, el
virus del papiloma humano (VPH) de alto riesgo, el
virus de la hepatitis B y el virus de la hepatitis C
representan el 90 % de los casos de cancer infec-
cioso en todo el mundo (28). En un huésped gené-
ticamente susceptible, se cree que los desequili-
brios en las interacciones microbiota-inmunidad en
contextos ambientales definidos contribuyen a la
patogenia de una multitud de trastornos inmuno-
mediados (29,30).
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La gran mayoria de estos microbios se encuen-
tran en el intestino, con Bacteroides, Firmicutes,
Actinobacteria y Proteobacteria phyla que represen-
tan las cuatro principales poblaciones bacterianas
en la microbiota gastrointestinal humana (1,6).

El microbioma humano es un elemento intrinse-
co en el mantenimiento de la salud durante toda la
vida y de la homeostasis del sistema inmunitario
(29). La interaccion entre la microbiota comensal y
el desarrollo y la funcién del sistema inmunitario de
los mamiferos incluye multiples interacciones en la
homeostasis y la enfermedad (7,31).

El microbioma desempena funciones criticas en
el entrenamiento y desarrollo de los principales com-
ponentes del sistema inmunitario innato y adaptati-
vo del huésped, mientras que el sistema inmunitario
organiza el mantenimiento de las caracteristicas cla-
ve de la simbiosis huésped-microbio (29).

Estudios recientes también han sugerido el pa-
pel de las toxinas y metabolitos de genes virulentos
bacterianos, que pueden desregular severamente
los procesos celulares esenciales o facilitar la capa-
cidad de las proteinas para invadir y adherirse a va-
rios tejidos de érganos que conducen a la aparicién
y progresion del cancer (1,6).

Los cambios en el metabolismo celular pueden
promover la transformacion de las células tumorales
y, Una vez que se generan, también reprogramaran
sus vias de adquisicion de nutrientes y metabolismo
para satisfacer sus propias necesidades de bioener-
gia, biosintesis y redox (32). méas de lo siguiente: ab-
sorcién desregulada de glucosa y aminoacidos, uso
de patrones oportunistas de adquisicién de nutrien-
tes, uso de la produccién de Fosfato de dinucledtido
de nicotinamida y adenina (NADPH), aumento de los
requisitos de nitrégeno, regulacién genética impul-
sada metabodlicamente (32,33). Estas vias metabo-
licas reprogramadas ahora se consideran como una
de las caracteristicas emergentes del cancer (32).

Las primeras etapas de muchos canceres diges-
tivos, las alteraciones a nivel celular en el tracto ali-
mentario a menudo se manifiestan como disbiosis
intestinal, seguida de los efectos pro-carcinogéni-
cos de varias moléculas oncogénicas secretadas
por bacterias (34,35). Mas importante aun, en los Ul-
timos anos se han encontrado diversos mecanismos
moleculares por los cuales los microbios patégenos
contribuyen al tumor génesis (1,26).

El aumento en la abundancia de patdégenos opor-
tunistas (por ejemplo: Veillonella y Parvimonas) con-
comitante con la disminucién de probidticos puta-
tivos (por ejemplo: Bifidobacterium) se observé a
lo largo de las etapas de progresién de la enferme-
dad, como lo revelan los correspondientes cambios
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ecologicos y funcionales en la comunidad bacteria-
na (24,25).

Por lo tanto, esta revision es un intento de detallar
varios aspectos del microbioma intestinal humano,
con énfasis en sus determinantes en un estado salu-
dable y no saludable. Vamos a referenciar las infec-
ciones que se relacionan con la alteracién bacteriana
y los cambios del microbiota que permite proliferar
respuestas oncoldgicas.

Cualquier cambio en la composicién microbiana
puede tener un efecto adverso en el huésped huma-
no y puede influir en la aparicion de diversas afec-
ciones, incluido el cancer. Los efectos generalizados
de un antibiético en la microbiota intestinal humana,
segln lo revelado por la secuenciacion profunda del
ARNr 16S describe claramente que los antibidticos
pueden interrumpir estas interacciones evoluciona-
das, lo que lleva a enfermedades agudas o crénicas
en algunas personas (36,37).

Nuestra comprensién de la alteracién de la micro-
biota asociado con los antibidticos se ha visto limita-
da por la poca sensibilidad, la resolucién inadecuada
y el costo significativo de los métodos de investiga-
cion actuales (36).

é{La mayoria de las enfermedades
muestran alteraciones en el microbioma?

La mayoria de las enfermedades muestran altera-
ciones en el microbioma y los cambios consistentes
asociados con la enfermedad difieren en su exten-
sion y direccién. La disbiosis asociada con el cancer
colorrectal generalmente se caracteriza por una ma-
yor prevalencia de Fusobacterium, Porphyromonas,
patdbgeno conocido o asociado a patégenos. En
particular, cinco géneros de Ruminococcacaea y
Lachnospiracaealas familias se agotaron constante-
mente en pacientes con Enfermedad intestinal infla-
matoria (1,7).

También vemos un aumento en la prevalencia de
géneros gue contienen organismos a menudo aso-
ciados con un pH mas bajo y niveles més altos de oxi-
geno en el intestino superior, como Lactobacillaceae
y Enterobacteriaceae, en pacientes con diarrea (38).

El potencial de los probidticos para erradicar el
transporte intestinal de enterobacterias patogénicas
o resistentes a los antimicrobianos (39), se denota al
dar suplementos probidticos que pueden disminuir
las Enterobacterales potencialmente patégenas en
el intestino, pero no logran erradicarlas (38).

Asi, los lactobacilos son capaces de prevenir los
danos intestinales provocados por determinadas
infecciones bacterianas. Se ha demostrado que los
probidticos Lactobacillus inhiben el desarrollo de
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infecciones por bacterias patégenas, como C. diffi-
cile y C. perfringens, Campylobacter jejuni (40,41).

Si bien no todos los géneros dentro de
Ruminococcacaea y Lachnospiracaea son producto-
res verificados de acidos grasos de cadena corta.
Se entiende que los probidticos son efectivos para
la prevencion de la infeccion por Clostridium difficile
(42,43).

Laevidenciageneraldescribequela Proteobacteria
aumenta en prevalencia en pacientes con diarrea,
con una disminucién concomitante en la abundan-
cia relativa de Bacteroidetes y algunos Firmicutes
(38). Los probidticos pueden prevenir la infeccion
por Clostridium difficile, una de las principales in-
fecciones asociadas con la atencion médica en los
Estados Unidos y latino america (44,45).

éBien documentado esta la microbiota
del ser humano?

Maéas de 1000 estudios clinicos con probidticos,
registrados en ClinicalTrials.gov y/o en la Plataforma
de Registro Internacional de Ensayos Clinicos de
la Organizacién Mundial de la Salud, han abordado
mas de 700 enfermedades y afecciones diferentes.
El tamano promedio de un ensayo clinico con probié-
ticos (74 participantes) es comparable al promedio
general de todos los estudios en ClincialTrials.gov.
Lactobacillus rhamnosus GG (LGG) y Bifidobacterium
animalis ssp. lactis BB12 son las cepas probidticas
mas estudiadas.

El 1 de agosto de 2019, la base de datos
ClinicalTrials.gov contenia 1341 estudios que po-
dian recuperarse utilizando el término de busqueda
"orobidticos". A modo de comparacion, durante este
mismo periodo, "microbiota" produjo 2151 estudios
y "prebidticos" 342 estudios. La mayoria de los es-
tudios de probiodticos en ClinicalTrials.gov esta re-
gistrado en EE. UU. o Europa (56 %). Demuestran
beneficios relativos de acuerdo al paciente y sus
condiciones fisioldgicas (46,47).

Si bien el registro de los estudios de probiéticos
puede mejorarse, no parecen ser muy diferentes de
los estudios registrados en general en términos de
tamano, inclusién de nifos y ancianos, y publicacion
en la literatura cientifica. Lactobacillus rhamnosus
GG (LGG)y Bifidobacterium animalis ssp. lactis BB12
son las cepas probidticas més estudiadas (46,48).

Lactobacillus rhamnosusGG (LGG) es una de las
cepas probidticas mas utilizadas. Varios efectos so-
bre la salud estadn bien documentados, incluida la
prevencién y el tratamiento de infecciones gastroin-
testinales y diarrea, y la estimulacion de respuestas
inmunitarias que promueven la vacunacion o incluso
previenen ciertos sintomas alérgicos (48-50).
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Sin embargo, no todos los estudios de interven-
cion podrian mostrar un beneficio clinico e incluso
para las mismas condiciones, los resultados no son
univocos. Claramente, el fenotipo del huésped go-
bernado por la edad, la genética y los factores am-
bientales, como la microbiota enddgeno, juega un
papel en si los individuos responden o no (49,50).

No se debe pasar por alto que estos productos
deben tener seguimiento. Los nuevos hallazgos so-
bre los riesgos de los probidticos de venta libre en
pacientes en estado critico subrayan la necesidad
de terapias dirigidas al ecosistema intestinal que se
basen en la eficacia en un contexto especifico de
enfermedad y huésped (48,49).

Aungue los probidticos generalmente se conside-
ran seguros, se ha planteado la preocupacion de que
la administracién de estos organismos vivos podria
contribuir a la resistencia a los antibidticos a través
de la transferencia horizontal de genes de resistencia
a los antibidticos en el entorno gastrointestinal (49).

La microbiota intestinal durante el
desarrollo del cancer de pulmoén

Los analisis demuestran que el sistema biologi-
co de un paciente con cancer que se compare con
el grupo sano, resalta que las acciones celulares de
transporte y metabolismo de los carbohidratos en
el microbioma intestinal de la poblacién con cancer
son menores (32,51). Ademas, se encuentran con el
nimero de Firmicutes intestinal y la proporcion de
Firmicutes/Bacteroidetes disminuyeron significati-
vamente, este microorganismo “Firmicutes” jugo
un papel importante en el proceso del metabolismo
energético en el cuerpo humano (52,53). Puede con-
vertir los carbohidratos y proteinas no digeridos en
acido acético y luego proporcionar energia (54).

La disminucion de la abundancia de Firmicutes in-
testinales compromete el metabolismo del almidén,
sacarosa v la via de las pentosas fosfato (55,56). Si un
ecosistema intestinal tiene disminucion de Firmicutes
intestinales afectard el metabolismo de la fructosa y
la manosa, la galactosa, y la interconversién de las
pentosas vy el acido glucurdnico (57). Estos hallazgos
sugieren que los cambios en la microbiota intestinal
alteran las vias del metabolismo energético en el can-
cer de pulmon entre otros (51,58).

En la investigacion existen ahora una gama mas
amplia de estudios sobre las vias metabdlicas del
ecosistema intestinal en pacientes con cancer de
pulmén y demas (51,59). En estudios posteriores,
las proteinas relacionadas con la transcripcién, la
secrecién de bilis y el alargamiento de los acidos
grasos mitocondriales aumentaron, mientras que las
vias asociadas con proteinas motoras bacterianas,
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tales como la quimiotaxis bacteriana, la biosintesis
de flavonoides y flavonol, la apoptosis y los recep-
tores acoplados a proteina G disminuyeron (60,61).
Estos datos sugieren que efectivamente existe una
reprogramacion metabdlica de la microbiota intesti-
nal durante el desarrollo del cancer de pulmon, veji-
gay colon (58,62).

Fusobacterium nucleatum

Sin embargo, una serie de residentes bacteria-
nos del microbioma humano ahora estdn emergien-
do como posibles microbios causantes de cancer.
Ejemplos notables bajo investigacién actual inclu-
yen: Fusobacterium nucleatum en cancer colorrec-
tal (CRC) (1,6). La infeccion por Fusobacterium nu-
cleatum es frecuente en el carcinoma colorrectal
humano, F nucleatum es un anaerobio invasivo que
se ha relacionado previamente con la periodontitis y
la apendicitis, pero no con el cancer (63).

Las fusobacterias son constituyentes poco fre-
cuentes de una microbiota fecal, pero se han cul-
tivado previamente a partir de biopsias de la mu-
cosa intestinal inflamada. Obtuvimos un aislado de
Fusobacterium de un espécimen tumoral conge-
lado; esto mostrd la mayor similitud de secuencia
con un aislado de mucosa intestinal conocido y se
confirmd que era invasivo (63,64).

Se sabe que hay posibles microbios causantes o
promotores de cancer. Porphyromonas gingivalisen
el cancer de pancreas (CP) y el cancer oral. La por-
tacién de patégenos orales, Porphyromonas gingi-
valis y Aggregatibacter actinomycetemcomitans, se
asoci6é con un mayor riesgo de cancer de pancreas
(65,66). El Bacteroides fragilis enterotoxigénico ha
recibido una atencién significativa por una posible
asociaciéon o un papel causal en el cancer colorrectal
(CCR) (65-67).

Helicobacter Pylori

Se reconoce al antigeno A asociado a la citoto-
xina de H. pylori es el principal factor oncogénico
inyectado en las células huésped de las bacterias y
altera las funciones de las células epiteliales. Esto
deja claro que la bacteria Helicobacter pylori es on-
cogénica (68).

Alta prevalencia de E. coli asociada a la mucosa
que produce ciclomodulina y genotoxina en el can-
cer de colon. En conclusidn, las E. coli productoras
de ciclomodulina, colonizan la mucosa coldnica de
pacientes con cancer colorrectal (68).

La disbiosis puede ser causada por infeccién vy
colonizacion por H. pylori. Durante la colonizacion,
las adhesinas producidas y los factores de virulencia
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entregados por H. pylori pueden debilitar las interac-
ciones entre otras bacterias. (69,70).

Esta bacteria produce una toxina llamada CagA
gue se inyecta en las uniones donde se unen las cé-
lulas del revestimiento del estémago. Una vez den-
tro de las células, CagA puede hacer que se vuelvan
cancerosas al eliminar los controles sobre el creci-
miento celular y mejorar la motilidad celular (71).

Virus del Papiloma Humano

Se reconoce que el virus del papilomma humano
causa cancer. Los virus del papiloma humano (VPH)
son virus de ADN de doble cadena (dsDNA) que
pertenecen a la familia Papillomaviridae. Las infec-
ciones por VPH son principalmente de transmisiéon
sexual y son particularmente frecuentes en la pobla-
cién mundial con prevalencia en mujeres menores
de 25 afos (17%) (72,73).

De la misma manera, el VPH de alto riesgo puede
producir cambios celulares llamados precanceres
cuando permanece e infecta las células de la vulva,
la vagina, el pene o el ano. Estos cambios podran
derivar en cancer si no se detectan y eliminan en
forma oportuna. La microbiota vaginal podria jugar
un papel importante en la infecciéon por VPH y en la
génesis de los tumores cervicales causados por el
VPH. Ademaés, las bacterias estan fuertemente aso-
ciadas con la inflamacion vaginal y las mutaciones
oncogeénicas en las células humanas (73,74).

Los Firmicutes fueron el filo mas abundante, con
un 90,7 % y un 87,4 % en el grupo de control (VPH
negativo) y en el grupo infectado por VPH (VPH po-
sitivo), respectivamente (73). El andlisis de las cla-
ses de bacterias revel6 la presencia abundante de
Gammaproteobacteria en pacientes VPH positivos
(72,73).

Las hormonas femeninas tienen un impacto criti-
co en la diversidad microbiana vaginal. La reduccién
de estrogenos en la menopausia altera el microbio-
ma vaginal a través de la atrofia de la mucosa y la
consiguiente Lactobacillus spp (73). agotamiento y
aumento de la diversidad (11).

VSL#3 alimento médico

Recientemente que L. rhamnosus GG no mostré
efectos beneficiosos en pacientes con Enfermedad
intestinal inflamatoria. Los efectos clinicos de los
probiéticos para la enfermedad inflamatoria intesti-
nal. VSL#3 es el Unico probidtico considerado como
un tipo de alimento médico, tiene un efecto protec-
tor sobre la funcién de barrera intestinal, que es una
de las funciones importantes para el tratamiento de
multiples enfermedades croénicas (75,76).
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VSL#3 es el Unico probidtico que participa principal-
mente en la regulaciéon de la funcién de barrera intes-
tinal, incluida la mejora de la funcién de la proteina de
unioén estrecha, el equilibrio de la composiciéon micro-
biana intestinal, la regulacion de la expresién de cito-
quinas relacionadas con el sistema inmunitario (75,76).

VSL#3 es una mezcla probidtica comercial que
consta de ocho cepas bacterianas: Cuatro ce-
pas de Lactobacillus (Lactobacillus acidophilus,
Lactobacillus plantarum, Lactobacillus casei vy
Lactobacillus delbrueckii subspecies bulgaricus),
tres cepas de Bifidobacterium (Bifidobacterium bre-
ve, Bifidobacterium longum y Bifidobacterium infan-
tis), y una cepa de Streptococcus (Streptococcus
salivarius subespecie thermophilus) (75,76).

Diferentes tipos de cepas bacterianas ejercen di-
ferentes efectos. Se prevé que los grupos de genes
de S. thermophilus codifiquen la mayoria de los sis-
temas de defensa (75).

Se prevé que los grupos de genes de
Bifidobacterium codifiquen pili de adherencia estre-
cha para promover la integridad de la barrera intes-
tinal, y se prevé que los genomas de Lactobacillus
codifiquen proteinas de senalizacion (14).

Discusion

El papel de la microbiota también esté estable-
cido en la carcinogénesis segun varios hallazgos
recientes. Los efectos de la microbiota sobre el
cancer no solo se limitan a su contribucién en la
oncogénesis, sino que también se ve afectada
por la microbiota la susceptibilidad general a la
oncogeénesis y su progresién posterior, el desa-
rrollo de coinfecciones vy la respuesta a la terapia
contra el cancer.

La informacién sobre la microbiota y las contri-
buciones posteriores de los microbios en la res-
puesta contra el cancer motivé a los investigado-
res a desarrollar terapias contra el cancer basadas
en microbios.

Discussion

The role of the microbiota is also established
in carcinogenesis according to several recent fin-
dings. The effects of the microbiota on cancer are
not only limited to its contribution to oncogenesis,
but also the general susceptibility to oncogenesis
and its subsequent progression, the development
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of co-infections and the response to anti-cancer
therapy. cancer.

Insights into the microbiota and the subsequent
contributions of microbes in the anti-cancer res-
ponse motivated researchers to develop micro-
be-based anti-cancer therapies.

Conclusion

Comprender los factores que subyacen a los
cambios en la composicién y funciéon del micro-
biota intestinal ayudara en el disefo de terapias
dirigidas a ella. Este objetivo es formidable. Los
probidticos a nivel intestinal es inmensamente di-
versa, varia entre individuos y puede fluctuar con
el tiempo, especialmente durante la enfermedad
y el desarrollo temprano.

Reconocer el microbiota desde una perspecti-
va ecoldgica podria proporcionar informacion so-
bre coémo promover la salud dirigiéndose a esta
comunidad microbiana en los tratamientos clini-
cos. En un huésped genéticamente susceptible,
se cree que los desequilibrios en las interacciones
microbiota-inmunidad en contextos ambientales
definidos contribuyen a la patogenia de una multi-
tud de trastornos inmunomediados.

Conclusion

Understanding the factors underlying changes
in the composition and function of the intestinal
microbiota will help in the design of therapies di-
rected at it. This objective is formidable. Probiotics
at the intestinal level is immensely diverse, varies
between individuals and can fluctuate over time,
especially during disease and early development.

Recognizing the microbiota from an ecological
perspective could provide insights into how to
promote health by targeting this microbial com-
munity in clinical treatments. In a genetically sus-
ceptible host, imbalances in microbiota-immunity
interactions in defined environmental contexts are
believed to contribute to the pathogenesis of a
multitude of immune-mediated disorders.
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Resumen

Introduccion: Los pacientes en estado critico ingresados en las uni-
dades de cuidados intensivos tienen algunos sintomas que frecuen-
temente son comunes como la falta de sueno, la ansiedad, y el dolor.
Recientemente se ha propuesto el uso de la aromaterapia en ellos. El
objetivo es evaluar la eficacia de la aromaterapia en pacientes ingresa-
dos en las unidades de cuidados intensivos.

Método: Se realizd una revisién siguiendo la normativa PRISMA.
Se consultaron las bases de datos de PubMed, Cinahl, PsycINFO,
SPORTDiscus, Academic Search Complete, Lilacs, IBECS, CENTRAL,
SciELO, y WOS. Se utilizé la herramienta Cochrane para valorar el ries-
go de sesgo.

Resultados: Del total de bases de datos consultadas, se obtuvo un
total de 55 estudios. Tras la eliminacion de los duplicados y aplicacion
de criterios de inclusién se seleccionaron 6 ensayos para formar parte
de esta revision. El periodo de publicacién abarcé desde el 2017 hasta
el 2024. La muestra total fue de 454 pacientes criticos ingresados en
unidades de cuidados intensivos. La duracién en la aplicacién de la
aromaterapia oscilé entre 15 y 30 minutos. No se produjeron impor-
tantes efectos secundarios.

Conclusiones: La aromaterapia es eficaz en pacientes criticos in-
gresados en las unidades de cuidados intensivos. Esta terapia mejora
la calidad del sueno, reduce el nivel de ansiedad, la intensidad del
dolor, las nauseas, y los vomitos.

Palabras clave:

Aromaterapia;

Unidad de Cuidados Intensivos;
Falta de Suefio;

Ansiedad;

Dolor.
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Benefits of aromatherapy in patients ad-
mitted to infensive care units.
Systematic review

Abstract

Introduction: Critically ill patients admitted to intensive care units
have some symptoms that are frequently common such as lack of sleep,
anxiety, and pain. Recently, the use of aromatherapy in them has been
proposed. The objective is to evaluate the effectiveness of aromatherapy
in patients admitted to intensive care units.

Method: A review was carried out following the PRISMA regulations.
The databases of PubMed, Cinahl, PsycINFO, SPORTDiscus, Academic
Search Complete, Lilacs, IBECS, CENTRAL, SciELO, and WOS were
consulted. The Cochrane tool was used to assess the risk of bias.

Results: Of the total databases consulted, a total of 55 studies were
obtained. After eliminating duplicates and applying inclusion criteria,
6 trials were selected to be part of this review. The publication period
spanned from 2017 to 2024. The total sample was 454 critically ill patients
admitted to intensive care units. The duration of the aromatherapy
application ranged between 15 and 30 minutes. No major side effects
occurred.

Conclusions: Aromatherapy is effective in critically ill patients
admitted to intensive care units. This therapy improves the quality of
sleep, reduces the level of anxiety, the intensity of pain, nausea, and
vomiting.

Key words:

Aromatherapy;
Intensive Care Units;

Sleep Initiation and
Maintenance Disorders;

Anxiety;
Pain.
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Introduccion

Los pacientes en estado critico ingresados en las
unidades de cuidados intensivos (UCI) tienen algunos
sintomas que frecuentemente son comunes como la
falta de sueno, la ansiedad, y el dolor (1,2).

Todos estos sintomas pueden tener efectos perju-
diciales en la salud de los pacientes y dar lugar a un
empeoramiento mayor de su patologia orgénica. Las
investigaciones han concluido que las etiologias de di-
chos sintomas son multifactoriales (3,4).

Las intervenciones farmacoldgicas para el suefo,
ansiedad, o dolor (agentes analgésicos, sedantes e
hipnéticos) pueden tener muchos efectos secundarios
negativos en la poblacién de cuidados intensivos. Por
dicho motivo, se ha estudiado el uso de terapias de
medicina complementaria y alternativa para ayudar con
estos sintomas. Recientemente se ha sugerido el uso
de la aromaterapia en estos pacientes (5,6).

La aromaterapia se refiere al uso medicinal o tera-
péutico de aceites esenciales absorbidos a través de
la piel o el sistema olfativo. Se trata de una terapia de
medicina alternativa, complementaria o adyuvante que
puede ser beneficiosa en el ambito hospitalario para el
manejo de los sintomas del dolor, las nduseas, el bien-
estar general, la ansiedad, la depresién, el estrés vy el
insomnio (7,8).

Este tipo de terapia usa aceites esenciales, proce-
dentes de plantas, cortezas, hierbas vy flores naturales,
los cuales tienen diversos beneficios para la salud, tan-
to fisicos como psicolégicos (9).

La aromaterapia impacta en nuestra capacidad ol-
fativa y se introduce en nuestra corriente sanguinea.
Alrededor del 15% del aire inhalado se dirige hacia
la parte superior de la nariz, donde los receptores ol-
fativos conducen los aromas directamente al sistema
limbico, una regién cerebral especifica. Esta area cere-
bral esta vinculada con el instinto, el estado de animo
y las emociones, sugiriendo que la aromaterapia podria
desencadenar la liberacién de sustancias quimicas que
desempenan un papel crucial en la expresion emocio-
nal (10,11).

Objetivo

El objetivo de este trabajo es evaluar la eficacia
de la aromaterapia en pacientes ingresados en las
unidades de cuidados intensivos.

Método

Para realizar este trabajo se ha llevado a cabo una
revision sistematica siguiendo las recomendaciones
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de la Declaracion PRISMA (Preferred reporting items
for systematic review and meta-analysis). En este
trabajo se ha usado la declaracién PRISMA 2020 y
una lista de verificacion con 27 items (12).

La busqueda de los estudios se ha realizado por
medio de busquedas electrénicas en diferentes ba-
ses de datos. La principal base de datos utilizada
ha sido PubMed, a través de la plataforma National
Library of Medicine. Ademés de ello, se consulté
Lilacs e IBECS a través de la plataforma Biblioteca
Virtual en Salud; CENTRAL, a través de la platafor-
ma Cochrane Library; Academic Search Complete,
PsycINFO, Cinahl y SPORTDiscus, a través de la pla-
taforma EBSCO Host; WOS Core y SciELO, a través
de la Web of Science.

La Ultima busqueda fue realizada el 4 de marzo
del 2023.

La estrategia de busqueda esta basada en la si-
guiente estrategia PICOS (Patient, Intervention,
Comparison, Outcome, Study) (13):

* P (paciente): pacientes criticos ingresados en
la unidad de cuidados intensivos.

e | (Intervencién): aromaterapia.
e C (Intervencion de comparacion): No procede.
* O (Resultados): eficacia.

e S (Estudios): Ensayos clinicos controlados
aleatorizados (ECA).

La estrategia de busqueda en las diferentes bases
de datos fue realizada mediante una combinacién de
términos incluidos en el tesauro en inglés, términos
MeSH (Medical Subject Headings) junto con térmi-
nos libres (términos TW). Ademas, también se utilizé
el término truncado “Random*"” para tratar de loca-
lizar aquellos estudios que fueron ensayos clinicos
aleatorizados. Todos los términos fueron combina-
dos con los operadores booleanos "AND" y "OR".

Se incluyeron exclusivamente ensayos clinicos
aleatorizados publicados en revistas nacionales e in-
ternacionales de revision por pares (peer-review) en
los cuales se evalué la eficacia de la aromaterapia en
pacientes ingresados en las unidades de cuidados
intensivos.

La evaluacion del riesgo de sesgo se realizd de
forma individual utilizando la herramienta propuesta
por el Manual Cochrane de revisiones sistematicas
de intervenciones. Esta herramienta se encuentra
compuesta por 6 dominios especificos, que pueden
ser valorados como alto, medio o bajo riesgo de
sesgo. Los dominios evaluados mediante esta he-
rramienta son: sesgo de seleccién, sesgo de realiza-
cion, sesgo de deteccion, sesgo de desgaste, sesgo
de notificacién y otros sesgos (14).
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Resultados

Del total de bases de datos consultadas, se ob-
tuvo un total de 55 estudios. Tras la eliminacién de
los duplicados con el programa Rayyan QCRI (15), se
procedid a la lectura del titulo y del resumen de 27,

Articulo de revision: Cuidados intensivos

donde, un total de 16 ensayos cumplieron los crite-
rios de inclusién. Tras realizar una lectura del texto
completo de dichos estudios, se excluyeron 10 de-
bido a que no cumplieron los criterios especificos de
seleccién. Finalmente, un total de 6 ensayos forma-
ron parte de esta revision sistematica (véase figura
1: diagrama de flujo).

Y
5
= Registros identificados en las Hegistros adicionales
b= bases de datos informatizadas identificados en ofras fuentes
'E (n =55) (n =0)
=
— ¥ ¥
R 0 - 0 s
Registros tras la eliminacion de los
duplicados
o (n =27)
L=
Ly5]
=
U F
Registros cribados Registros no incluidos
(n=27) > (n=28)
L
.
r
o
© Articulos valorados a texto Articulos excluidos
= completo > (n=10)
E {n=16)
w
L
@ Articulos incluidos en la
Tg sintesis cualitativa
E (n=6)
L —

Figura 1: Diagrama de flujo. Fuente: Elaboracion propia.

Se han revisado un total de seis articulos. Todos
los estudios incluidos en esta revision fueron de tipo
ensayo clinico controlado aleatorizado (100%). El pe-
riodo de publicacién abarcé desde el ano 2017 hasta
el aho 2024.
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Respecto al pais en que fueron realizados, un
50% fueron llevados a cabo en Iran, un el 33,34%
en Turquia, y el 16,67% restante en Reino Unido.
Las revistas en las que fueron publicados fueron
diversas entre las que se encuentran: "Afr J Tradit
Complement Altern Med", "Nurs Crit Care",
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'"Biomed Res Int', "Complement Ther Clin Pract',
"BMC Complement Med Ther"y "Nurs Crit Care" (véa-
se tabla 1).

Respecto a las intervenciones realizadas en todos
los ensayos clinicos se llevd a cabo la aromaterapia
en el grupo experimental. En el grupo control se lle-
vé a cabo placebo o la ausencia de intervencion.

La muestra total fue de 454 pacientes criticos
ingresados en unidades de cuidados intensivos. El
ensayo clinico con mayor nimero de muestra fue
el de Karimzadeh Z et al con 150 pacientes y el de
menor muestra el de Pattison N et al con solamente
34 participantes.

La duracién en la aplicacion de la aromaterapia os-
cilé entre 15 y 30 minutos, excepto en el estudio de
Karadag E et al en el cudl no se especificd. Todos los
estudios mostraron seguridad, tolerabilidad y no se
produjeron importantes efectos secundarios.

Respecto a la sustancia empleada, se aplicé acei-
te esencial de lavanda en los ensayos de Ozli ZK
et al, Karadag E et al, Karimzadeh Z et al y Pattison
N et al; aceites esenciales de Citrus aurantium
solo en Karimzadeh Z et al; aceite esencial de rosa

damasquinada en Jodaki K et al; esencia de limén
en Rambod M et al y una mezcla de Bergamota,
Sandalo, Mandarina e Incienso en el de Pattison N
et al.

Respecto a los instrumentos de medida utiliza-
dos: Se evalué el suefio con la Escala de Suefio de
Richards-Campbell en OzIii ZK et al y Pattison N et al.
Se uso el indice de Calidad del Sueno de Pittsburgh
en Karadag E et al; el cuestionario de Calidad del
Sueno del Hospital St. Mary en Jodaki K et al y el
cuestionario de suefio en la UCI en el de Pattison N
et al.

Se midi6 la ansiedad con la escala del Inventario
de Ansiedad de Beck en el ensayo de Karadag E et
al. Se empled la subescala estatal del Inventario de
Ansiedad Estado-Rasgo y la escala de Agitacién-
Sedacién de Richmond en el de Karimzadeh Z et
al. También se utilizé el cuestionario de Ansiedad
Estado-Rasgo de Spiel Berger en el de Jodaki K et al.

Se empled la escala numérica del dolor, el indice
Rhodes de nduseas, vémitos y arcadas y el cuadro
de observacion neurovascular solamente en el estu-
dio de Rambod M et al (véase tabla 2).

TABLA1

CARACTERISTICASGENERAL ESDEL

ESTUDIO
Autor Afo  Revista Pais Disefio
Ozlii ZK*® 2017  AfrJTradit Complement Altern Med Turquia ECA
KaradagEY 2017  NursCrit Care Turquia ECA
Karimzaden 2021 Biomed ResInt Iran ECA
ZlB
Jodaki K® 2021  Complement Ther Clin Pract Irén ECA
RambodM? 2023 BMC Complement Med Ther Irén ECA
PattisonN# 2024  NursCrit Care Reino Unido ECA

ECA: ensayo clinico aleatorizado y controlado. Fuente: Elaboracion propia
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TABLA 2
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CARACTERISTICASDE LA INTERVENCION

Autor Intervencion Muestra Duracion Sustancia Instrumentos Resultados
Ozli ZK*  Aromaterapia 60 15 minutosAceite esencia de Escalade Suefio de Laaromaterapiamejorala
Versus lavanda Richards-Campbell calidad del suefio en una
ausenciade UCI quirdrgicay produce
intervencion. cambios positivos en sus
pardmetrosfisiol égicos.
Karadag EY Aromaterapia 60 Nose Aceiteesencial de indice de Calidad del  Laaromaterapia con
versus especifica lavanda Suefio de Pittsburgh y la aceite de lavandaaumenta
ausenciade escaladel Inventario de lacalidad del suefio y
intervencion. Ansiedad de Beck. reduce el nivel de
ansiedad en laUCI
coronaria.
Karimzadeh Aromaterapia 150 30 minutosAceitesesenciales Subescalaestatal del  Laaromaterapiareducela
ZE Versus de Citrus Inventariode Ansiedad ansiedad de |os pacientes
placebo. aurantiumy Estado-Rasgo y Escala conscientesingresados en
lavanda deAgitacion-Sedacion  UCI.
de Richmond
Jodaki K¥®  Aromaterapia 60 30 minutosAceiteesencial de Cuestionario de Calidad Laaromaterapiareducela
versus Rosa del Suefio del Hospital ansiedad y aumentala
placebo. damasquinada St. Mary y Cuestionario calidad del suefio de los

Rambod M® Aromaterapia
Versus
ausenciade

intervencion.

Pattison N2 Aromaterapia
VErsus
ausenciade

intervencion.

30 minutos Esenciade limén

20 minutos Bergamota,
Séndalo,
Mandarina,
Inciensoy
Lavanda

UCI: unidad de cuidados intensivos. Fuente: Elaboracidn propia

SANUM

de Ansiedad Estado-
Rasgo de Spiel Berger.
Escala numérica de
dolor, indice Rhodesde
nauseas, vomitosy
arcadas y cuadro de
observacion
neurovascular.
Cuestionarios de suefio
Richards-Campbell y el

pacientes hospitalizados
enlaUCI cardiaca.

Laaromaterapiareducela
intensidad del dolor, las
nausess, los vomitosy las

arcadas posoperatorio.

Laaromaterapiamejorael

suefio en los pacientes

cuestionario de suefio en ingresados en UCI.

laUCI.
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A continuacién, se exponen los principales resul-
tados encontrados en orden cronoldgico:

En el ensayo clinico de Ozlii ZK et al realizado en
2017 en Turquia se investigd el efecto del masaje
con aromaterapia sobre la calidad del suefo y los
pardmetros fisiolégicos en pacientes quirdrgicos de
cuidados intensivos. La muestra de este estudio es-
tuvo compuesta por 60 pacientes los cuales se di-
vidieron en dos grupos como grupo experimental y
grupo control incluyendo 30 pacientes en cada uno.
Para recolectar los datos del estudio se utilizo, un
formulario de registro sobre sus parametros fisicos
y la Escala de Sueno de Richards-Campbell (RCSQ).
La Escala de Sueno de Richards- Campbell indicé
gue mientras el grupo experimental tuvo una pun-
tuacién media de 53,80 + 13,20, el grupo control
tuvo una puntuaciéon media de 29,08 = 9,71 y hubo
una diferencia estadisticamente significativa entre
las puntuaciones medias de los grupos. Los resul-
tados mostraron que el masaje con aromaterapia
mejor¢ la calidad del sueno de los pacientes en una
unidad de cuidados intensivos quirdrgicos y produjo
algunos cambios positivos en sus pardmetros fisio-
l6gicos (16).

En el estudio de Karadag E et al realizado en 2017
en Turquia se evalu6 el efecto de la aromaterapia
con aceite esencial de lavanda sobre la calidad del
sueno y el nivel de ansiedad de los pacientes en
la unidad de cuidados intensivos (UCI) coronaria.
Participaron en este estudio un total de 60 pacien-
tes. Después de informar a los pacientes de ambos
grupos sobre el estudio, se les administré un cues-
tionario, el indice de Calidad del Suefio de Pittsburgh
(PSQIl) y la escala del Inventario de Ansiedad de Beck
(BAI). Los pacientes del grupo de intervencion reci-
bieron aceite esencial de lavanda al 2% mediante
inhalacion durante 15 dias, después de lo cual se
les administrd nuevamente las mismas escalas para
evaluar la calidad del sueno y la ansiedad. En cuanto
al grupo de control, se les volvié a administrar las
mismas basculas después de 15 dias sin la inhala-
cion de aceite esencial de lavanda. La comparacién
de las puntuaciones de PSQI y BAI de los pacientes
de los grupos control e intervencion antes y después
de la intervencién mostré diferencias estadistica-
mente significativas en el cambio a favor del grupo
de intervencion (p < 0,05). El aceite esencial de la-
vanda aumentd la calidad del suefo y redujo el nivel
de ansiedad en pacientes con enfermedad arterial
coronaria (17).

En el ensayo clinico de Karimzadeh Z et al rea-
lizado 2021 en Irdn se compararon los efectos de
los aceites esenciales de lavanda y Citrus aurantium
sobre la ansiedad y agitacion de pacientes conscien-
tes ingresados en UCI. 150 pacientes conscientes
ingresados en UCI fueron divididos aleatoriamente
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en tres grupos, grupos de aromaterapia de lavanda
y aromaterapia de Citrus aurantium, ademas de los
cuidados de rutina y la inhalacién de cinco gotas de
lavanda o Citrus aurantium esencial aceites duran-
te 30 minutos. El grupo de placebo, ademas de la
atencion habitual, recibié 5 gotas de solucion salina
normal durante 30 minutos. La ansiedad se evalué
con la subescala estatal del Inventario de Ansiedad
Estado-Rasgo y la agitacion se examind con la
Escala de Agitacién-Sedacion de Richmond. El nivel
de ansiedad en los grupos de lavanda y Citrus auran-
tium fue significativamente menor que el del grupo
de placebo inmediatamente y tres horas después de
la intervencién (P <0,05). No se observaron diferen-
cias significativas entre los dos grupos de lavanda y
Citrus aurantium. La mayoria de las muestras de los
tres grupos estaban agitadas antes de la interven-
cion, pero la agitacién de los tres grupos disminuyd
después de la intervencién. La inquietud/agitacion
de los grupos de lavanda y Citrus aurantium se redu-
jo mas que la del placebo, no se encontré ninguna
diferencia significativa entre los tres grupos. Los re-
sultados del presente estudio mostraron los efectos
positivos de la aromaterapia de lavanda y de Citrus
aurantium en la reduccién de la ansiedad de los pa-
cientes ingresados en UCI. La aromaterapia puede
utilizarse como una intervencién eficaz y segura para
reducir la ansiedad en las UCI (18).

En la investigacion de Jodaki K et al realizada en
2021 en Irdn se analizé el efecto de la fragancia Rosa
damasquinada sobre la ansiedad y la calidad del
sueno de pacientes hospitalizados en las unidades
de cuidados criticos cardiacos. En este ensayo cli-
nico aleatorizado, 60 pacientes se asignaron al azar
a los grupos experimental y de control. En el grupo
experimental, los pacientes inhalaron cinco gotas
de esencia de Rosa damasquinada al 40% en agua
destilada, mientras que, en el grupo de control, los
pacientes inhalaron cinco gotas de agua destilada
como placebo. En ambos grupos, se examinaron la
ansiedad y la calidad del suefo antes y después de
tres noches consecutivas utilizando el Cuestionario
de Calidad del Suefo del Hospital St. Mary (SMHSQ)
y el Cuestionario de Ansiedad Estado-Rasgo de Spiel
Berger (STAI). Los resultados de este estudio mos-
traron que el uso del aroma de Rosa damasquinado
reduce significativamente la ansiedad y aumenta
la mejora de la calidad del suefo en el grupo ex-
perimental en comparacién con el grupo control (P
<0,05). La aromaterapia con Rosa damascena redu-
ce la ansiedad y aumenta la calidad del sueno de los
pacientes hospitalizados en la unidad de cuidados
criticos cardiacos (19).

En el ensayo clinico de Rambod M et al realizado
en 2023 en Iran se examino el efecto de la aromate-
rapia por inhalacion de limén sobre el dolor, las nau-
seas y los vémitos vy la evaluacién neurovascular en
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pacientes sometidos a cirugia de fractura de extre-
midades inferiores ingresados en UCI. 90 pacientes
fueron asignados aleatoriamente al grupo de inter-
vencién (aromaterapia de limén) y control. Se utiliza-
ron escalas numéricas de dolor, nduseas y vémitos,
el indice Rhodes de nduseas, vomitos y arcadas y
el cuadro de observacion neurovascular. Se observé
una diferencia significativa entre los grupos en térmi-
nos de la intensidad del dolor (P <0,001) y nduseas
y vomitos (P = 0,001) durante el periodo de estudio.
Ademés, se encontré una diferencia significativa en-
tre los grupos en cuanto a la frecuencia y gravedad
de las nduseas, los vémitos y las arcadas. La canti-
dad y duracion de los voémitos y nauseas posopera-
torios fueron significativamente menores en el gru-
po de intervencién en comparacion con el grupo de
control. Ademas, la aromaterapia por inhalacién de
limén disminuy6 la frecuencia de la administracién
de fa&rmacos antieméticos en la sala de recupera-
cion (P = 0,04) y 16 horas después de la cirugia (P =
0,03). Este estudio indicé que la aromaterapia redujo
la intensidad del dolor, las nduseas, los vomitos y las
arcadas posoperatorios, asi como la incidencia de la
administracion de fa&rmacos antieméticos (20).

En el estudio de Pattison N et al realizado en 2024
en Reino Unido se exploré el efecto del masaje con
aromaterapia sobre el suefo en pacientes critica-
mente enfermos. Los pacientes fueron asignados al
azar para recibir masajes con aromaterapia o aten-
cion habitual, y se capturd la viabilidad del recluta-
miento vy la finalizacion de los datos de resultados.
El sueno (profundidad) se evalué mediante la moni-
torizacién del indice biespectral y los cuestionarios
de sueno Richards-Campbell autoinformados por la
propia enfermera y el cuestionario de suefio en la
UCI. Participaron 34 pacientes: 17 fueron asignados
al azar al masaje de aromaterapia y 17 al control. Los
resultados mostraron la eficacia de la aromaterapia
para mejorar el sueno vy la intervencion fue reportada
como una experiencia agradable (21).

Discusion

Los resultados obtenidos han mostrado que la
aromaterapia se muestra como una herramienta
valiosa para ser empleada por los profesionales
sanitarios en pacientes criticos ingresados en las
unidades de cuidados intensivos.

Estos resultados también coinciden con otra
revision similar realizada por Meghani N et al en
2017 en Estados Unidos en la que se presenta
evidencia sobre la efectividad de la aromaterapia
para el manejo de los sintomas de ansiedad, dolor
e insomnio en pacientes adultos en estado critico.
La evidencia de esta revisiéon respalda el uso de
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la aromaterapia para el tratamiento del dolor, el
insomnio y la ansiedad en pacientes en estado cri-
tico. Sin embargo, remarcan que la evidencia es
escasa, mixta y débil y que por tanto se necesitan
mas estudios con muestras mas grandes y dise-
nos mas solidos para establecer mejor la eficacia
de la aromaterapia (22).

Otra revisién sistematica similar fue realizada
por Tan JXJ et al en 2023 en Singapur en la que
se evaluo la efectividad de la aromaterapia sobre
la ansiedad y la calidad del sueno entre pacientes
adultos ingresados en una unidad de cuidados
intensivos. Se realizé una busqueda sisteméatica
en nueve bases de datos. Al igual que en nuestro
caso, solo se incluyeron los estudios que utiliza-
ron la aromaterapia como intervencién Unica. Se
realiz6 una sintesis narrativa en todos los resul-
tados debido a la alta heterogeneidad entre los
estudios. Los resultados demostraron que la aro-
materapia puede ser eficaz para reducir la ansie-
dad y mejorar la calidad del sueno, al igual que
en nuestra revision. Sin embargo, estos autores
dejaron constancia de que el nivel de evidencia es
muy bajo, debido a la baja calidad de los estudios.
No obstante, indican que se pueden considerar la
incorporacion de la aromaterapia a las intervencio-
nes existentes que mejoran la ansiedad y la cali-
dad del suefo en la unidad de cuidados intensivos
(23).

A pesar de la evidencia incierta, la aromate-
rapia aln puede considerarse como una opcion
complementaria o alternativa para mejorar la an-
siedad, calidad del sueno, dolor, nduseas y vémi-
tos entre los pacientes de cuidados intensivos,
ya que es relativamente segura, rentable y facil
de implementar. Sin embargo, se necesita la ca-
pacitacién adecuada por parte de los profesiona-
les sanitarios para garantizar que se realice una
evaluaciéon de la idoneidad de los pacientes, una
técnica adecuada para administrar la aromatera-
pia, un manejo seguro de los aceites esenciales y
un seguimiento de los posibles eventos adversos.

Las investigaciones futuras deberian incluir
un cegamiento adecuado, un placebo simulado
como intervencion de control en todos los estu-
dios e investigar los efectos a largo plazo.

También hay que seguir explorando las terapias
sinérgicas que se pueden usar junto con la aro-
materapia para potenciar su efecto. Para ello sera
necesario un incremento del nimero de ensayos
clinicos aleatorizados y controlados con un mayor
numero de muestra.

Las limitaciones de este trabajo han sido produ-
cidas a causa de las estrategias de blusqueda que
se han optado para la realizacion de esta revision,
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como por ejemplo el idioma (espanol e inglés) se
asume que se han podido perder articulos rele-
vantes para el objetivo del trabajo. Sin embargo,
se ha utilizado los tesauros adecuados mediante
en su busqueda en las bases de datos. Por otro
lado, en la mayoria de los ensayos clinicos no
se especifica la forma exacta de aplicacién de la
aromaterapia lo cual puede marcar diferencias no
controladas en los estudios. Todo ello junto con
la falta de datos en algunos de los articulos de
esta revision, limita el alcance del andlisis de los
estudios.

En definitiva, aunque la heterogeneidad de los
regimenes de tratamiento entre los estudios limi-
ta la capacidad de esta revision sistemética para
proporcionar recomendaciones de tratamiento
especificas, la tendencia general hacia la mejora
de los pacientes criticos ingresados en las unida-
des de cuidados intensivos, el hecho de que no
sea invasiva, sea barata, facilmente aplicable, ren-
table y apropiada para pacientes criticos fomenta
una mayor exploracién de esta modalidad como
herramienta terapéutica. De esta manera los pro-
fesionales sanitarios podran ofrecer los mejores
cuidados basados en las Ultimas evidencias cien-
tificas a los pacientes.

Discussion

The results obtained have shown that aromathe-
rapy appears to be a valuable tool to be used by
health professionals in critically ill patients admit-
ted to intensive care units.

These results also coincide with another similar
review carried out by Meghani N et al in 2017 in
the United States in which evidence is presented
on the effectiveness of aromatherapy for the mana-
gement of symptoms of anxiety, pain and insomnia
In adult patients in critical condition. The evidence
from this review supports the use of aromatherapy
for the treatment of pain, insomnia and anxiety in
critically ill patients. However, they emphasize that
the evidence is scarce, mixed and weak and that
therefore more studies with larger samples and
stronger designs are needed to better establish
the effectiveness of aromatherapy (22).

Another similar systematic review was conduc-
ted by Tan JXJ et al in 2023 in Singapore in which
the effectiveness of aromatherapy on anxiety and
sleep quality was evaluated among adult patients
admitted to an intensive care unit. A systema-
tic search was carried out in nine databases. As
in our case, only studies that used aromatherapy
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as a sole intervention were included. A narrative
synthesis was performed on all results due to the
high heterogeneity between the studies. The re-
sults showed that aromatherapy can be effective
in reducing anxiety and improving sleep quality, as
in our review. However, these authors stated that
the level of evidence is very low, due to the low
quality of the studies. However, they indicate that
incorporating aromatherapy into existing interven-
tions that improve anxiety and sleep quality in the
intensive care unit may be considered (23).

Despite uncertain evidence, aromatherapy can
still be considered as a complementary or alter-
native option to improve anxiety, sleep quality,
pain, nausea and vomiting among intensive care
patients, as it /s relatively safe, cost-effective and
easy to implement. . However, appropriate training
by healthcare professionals is needed to ensure
patient suitability assessment, proper technique
for administering aromatherapy, safe handling of
essential oils, and monitoring of potential events.
adverse.

Future research should include adequate blin-
ding, a sham placebo as a control intervention in
all studies, and investigate long-term effects.

We must also continue exploring synergistic
therapies that can be used together with aroma-
therapy to enhance its effect. This will require an
increase in the number of randomized and contro-
lled clinical trials with a larger sample size.

The limitations of this work have been produced
due to the search strategies that have been cho-
sen to carry out this review, such as the language
(Spanish and English), it is assumed that articles
relevant to the objective of the work may have
been lost. . However, appropriate thesauruses
have been used in searching the databases. On
the other hand, in most clinical trials the exact way
of applying aromatherapy is not specified, which
can lead to uncontrolled differences in the studies.
All of this, together with the lack of data in some
of the articles in this review, limits the scope of the
analysis of the studies.

Ultimately, although the heterogeneity of treat-
ment regimens between studies limits the abi-
lity of this systematic review to provide specific
treatment recommendations, the general trend
towards improvement of critically ill patients admi-
tted to intensive care units, the fact that is non-in-
vasive, cheap, easily applicable, cost-effective and
appropriate for critically ill patients encourages
further exploration of this modality as a therapeutic
tool. In this way, health professionals will be able
to offer the best care based on the latest scientific
evidence to patients.
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Conclusiones

La aromaterapia es eficaz en pacientes criticos
ingresados en las unidades de cuidados intensi-
vos. Esta terapia mejora la calidad del suefo, re-
duce el nivel de ansiedad, la intensidad del dolor,
las nauseas, y los vomitos.

Conclusions

Aromatherapy is effective in critically ill patients
admitted to intensive care units. This therapy im-
proves the quality of sleep, reduces the level of
anxiety, the intensity of pain, nausea, and vomiting.
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El objetivo de este documento redactado es dar a conocer el interés
que hay en las bases moleculares y terapéuticas enfocadas en la insufi-
ciencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada.

Introduccion

Existen pacientes con un fenotipo cardiometabdlico (inflamacion me-
tabdlica), que se ha identificado de manera mas concisa en varias co-
hortes de pacientes con fraccion de eyeccion preservada. Los pacientes
con este fenotipo suelen tener una mayor prevalencia de comorbilidades
como hipertensién, obesidad, de cualquier grado, diabetes y resistencia
alainsulina (1).

La insuficiencia cardiaca, puede empeorar repentinamente debido a
la falta de irrigacion del miocardio (isquemia), alimentacién inadecuada u
otro evento cardiaco, ante las comorbilidades crénicas que repercuten en
persistir con una inflamacién metabdlica (2,3).

Aungue en un primer momento, la inflamacién favorece la adaptacion
del sistema cardiovascular a condiciones adversas, su activacién a largo
plazo tiene un efecto deletéreo, avocando a la disfuncién endotelial y car-
diaca y potenciando la fibrosis y el remodelado miocardico adverso (2,3).

Epidemiologia

Una de cada 10 personas en el mundo, de 40 anos de edad o mas, de-
sarrollara el sindrome de insuficiencia cardiaca con fraccién de eyeccion
preservada, la cual, es, la forma mas comun de enfermedad cardiovascular
cronica, para la que, actualmente no hay terapias efectivas disponibles (4).
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Terapias alternativas

Un avance reciente, ha sido la realizacién de ensa-
yos, con resultados positivos, que utilizaron inhibido-
res del cotransportador de sodio-glucosa 2 (SGLT2),
en la insuficiencia cardiaca con fraccién de eyeccion
preservada. Una de las razones clave de la incapa-
cidad para desarrollar tratamientos exitosos para la
fraccion de eyeccidon preservada, es su complejidad
fisiopatoldgica y la comprension limitada (2).

Inflamacidn y estudios
de respaldo

Independientemente del fenotipo subyacente, lo
qgue se ha identificado, consistentemente, a lo largo
de estos estudios es que la inflamacién, es altamen-
te prevalente, en la insuficiencia cardiaca con frac-
cion de eyeccién preservada y se asocia con peores
sintomas y prondstico (2,5). La presencia de comor-
bilidades, aumenta la concentracion de las especies
oxidativas reactivas (ROS) en las células endoteliales
cardiacas, lo que contribuye, ain mas, a la disminu-
cion del 6xido nitrico (NO) endotelial (2).

Ensayo RELAX

En el ensayo RELAX, la presencia de un mayor
numero de comorbilidades como obesidad, diabe-
tes, anemia y enfermedad renal crénica, en pacien-
tes con insuficiencia cardiaca, se asocié con niveles
mas altos de proteina C reactiva (PCR). Los niveles
de biomarcadores como IL-6 y PCR también se han
asociado con un mayor riesgo de insuficiencia car-
diaca preservada (5,6).

Para demostrar alin mas la asociacion entre la adi-
posidad, la inflamacién y la insuficiencia cardiaca, se
ha informado, que el tejido adiposo visceral, es un
factor de riesgo independiente de hospitalizacion y
mortalidad en la insuficiencia cardiaca, con fraccién
de eyeccién preservada. La regulacién positiva de
la inflamacién en estos pacientes, no solo conduce,
a una peor estructura y funcién cardiaca, sino que
también, se asocia con un peor pronéstico, como se
demuestra mediante varios biomarcadores inflama-
torios (5,6).

Ensayo RENEWAL

En el ensayo RENEWAL, Etanercept, un inhibidor
del receptor de TNF alfa, no redujo la incidencia de
resultados primarios de mortalidad u hospitalizacién
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por insuficiencia cardiaca. De hecho, hay un aumen-
to de los niveles de anti-TNF alfa en la insuficiencia
cardiaca avanzada, pero, se ha demostrado, que el
tratamiento con anti-TNF alfa, empeora el pronéstico
de la insuficiencia cardiaca, en ensayos controlados
aleatorios (7,8).

Ensayo DHART

En el ensayo DHART, el tratamiento de 2 semanas
con anakinra, un antagonista del receptor de IL-1, re-
dujo la inflamacidn sistémica, aumentd la tolerancia
al ejercicio aerdbico y el VO2 méaximo en pacientes
con falla cardiaca (2,9,10). Desafortunadamente, en
el estudio de seguimiento mas amplio, DHART2, a
pesar de encontrar nuevamente una reduccion en
la PCR, NT- proBNP y una mejora en la tolerancia al
ejercicio con anakinra, no hubo mejoria en el criterio
de valoracion principal del VO2 méx ((Cantidad maéxi-
ma de oxigeno (02)) (9,10).

Ensayo CANTOS

Un analisis del ensayo CANTOS, desperté un
mayor interés en el bloqueo de la IL-1 beta, como
estrategia terapéutica en la insuficiencia cardiaca
(11,12). En CANTOS, el anticuerpo monoclonal beta
anti-IL-1, canakinumab, se estudié en pacientes con
antecedentes de infarto de miocardio y evidencia
de inflamacion sistémica. No se discriminé una falla
cardiaca preservada o reducida; sin embargo, consi-
derando que muchos pacientes eran mayores vy te-
nian antecedentes de obesidad, diabetes e hiperten-
sién, esta hipodtesis que genera el resultado plantea
la posibilidad, de que, el bloqueo de IL-1 beta con
canakinumab, podria tener beneficios en pacientes
con fraccion de eyecciéon preservada (2,11,12).

Ensayo SATELLITE

En el ensayo Satellite, se describe, el descubri-
miento de AZD4831, un inhibidor irreversible de la
mieloperoxidasa, basado en un mecanismo, como
tratamiento potencial para la insuficiencia cardiaca
con fraccion de eyeccion conservada (12).

En el estudio SATELLITE (Estudio de seguridad
y tolerabilidad de AZD4831 en pacientes con insu-
ficiencia cardiaca), se investigd el inhibidor de mie-
loperoxidasa (AZD4831). Este ensayo se detuvo pre-
maturamente después de lograr su objetivo original
de alcanzar el objetivo y un perfil de seguridad satis-
factorio, pero se necesitan mas estudios y ensayos
para comprender e investigar la eficacia de este po-
sible tratamiento (12).
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Conclusiones

Existe una gran cantidad de evidencia observa-
cional y de ensayos, que respaldan el papel de la
inflamacién, como una parte importante de la fisio-
patologia de la insuficiencia cardiaca. Es concluyen-
te, que los pacientes que tienen FEVI conservada,
tengan un mejor prondstico, en cuanto al manejo
inflamatorio temprano, esa es la hipdtesis ante la in-
dicacion de mejorar con la reduccién de peso y uso
farmacolégicos nuevos (2,4).

En el momento, la diana terapéutica de ayudar
a los mecanismos celulares a mantener un control
de la inflamacién, permitira mejorar la capacidad del
corazén de aumentar o mantener el gasto cardiaco,
reconociendo mecanismos celulares individuales,
que, promuevan el incremento de su contractilidad,
lo cual, depende de la integridad anatomofuncional
de la miofibrilla. Esto se busca al comprender como
mejorar la capacidad del corazén con modelos far-
macoldgicos (2,4).
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Voluntariamente como autores, se envia este documento de reflexion
para todos los médicos y trabajadores de la salud en donde recordar y
escribir sobre la importancia de no olvidar que el tratamiento y manejo
del sindrome inflamatorio de reconstitucion inmune relacionado con crip-
tococos en pacientes con VIH avanzado es un desafio.

Se puede creer de forma incierta que el virus de la inmunodeficiencia
humana (VIH) ataca al sistema inmunoldgico al agotar los linfocitos T CD4+
y predisponer a los pacientes a un mayor riesgo de infecciones oportunis-
tas. Consecuentemente el uso de la terapia antirretroviral de gran actividad
(TARGA) conduce a la restauracién de los linfocitos T CD4+ vy a la normali-
zacion de la respuesta inmune contra patégenos (1,2).

Pero la ciencia médica nos ha demostrado que es un fenémeno par-
ticular del linfocito T CD4+ responder con hiper inflamacion (2,3). El
Sindrome Inflamatorio De Reconstitucién Inmunitaria /SIRIS/ es una en-
fermedad poco conocida y su mecanismo exacto alin no se conoce com-
pletamente (3,4).

Es un estado de respuesta hiperinflamatoria desregulada contra infec-
ciones oportunistas que generalmente ocurre en los primeros seis meses
de tratamiento de pacientes con VIH/ VIH avanzado (4,5).

Ademas, en la investigacién médica que se realiz6 sobre la criptoco-
cosis relacionada con pacientes con infeccién avanzada por VIH, se en-
tiende que puede tener el riesgo de presentar Sindrome inflamatorio de
reconstitucion inmunitaria (IRIS en la traduccion en inglés y en espafol
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SIRIl) como se ha presentado en la tuberculosis y
otras infecciones oportunistas en pacientes VIH/ VIH
avanzado (5,6).

El Sindrome Inflamatorio de Reconstitucion
Inmunitaria (SIRI) es una respuesta inflamatoria exa-
gerada que puede ocurrir en pacientes con VIH/ VIH
avanzado poco después de iniciar el tratamiento an-
tirretroviral (TAR). Este sindrome se manifiesta como
una exacerbaciéon de las respuestas inflamatorias
del cuerpo a infecciones latentes o subclinicas pre-
viamente controladas, pero no eliminadas debido a
la inmunosupresioén.

Cuando se trata especificamente de criptococos
en pacientes con VIH avanzado, la criptococosis es
una infeccion oportunista grave causada por el hon-
go Cryptococcus neoformans. Este hongo puede
infectar el cerebro y causar meningitis criptococicas
en pacientes inmunocomprometidos, incluyendo
aquellos con VIH/ VIH avanzado.

Reflexiones

Es claro que algunas personas infectadas por el
VIH se deterioran rapidamente poco después de
iniciar la terapia antirretroviral, a pesar de una su-
presién viral eficaz. Esta reaccién conocida como /
SIRIS/ en donde se caracteriza por una inflamacién
qgue destruye los tejidos y surge cuando las células
T CD4 + resurgen (2,6). En palabras sencillas, una
persona infectada con VIH avanzado y tiene deficien-
cia de células T, cuando las células T recuperan su
poblacién y concentracién antes o poco después de
una infeccién, se reactiva el sistema inmune y se
comporta con falta de orden cuando se instaura tra-
tamiento para la infeccion o para el virus (VIH) (2,3).

No se comprende bien el papel de la linfopenia en
la promocion del desarrollo del /SIRI/ (4,5). Pero exis-
te una posibilidad en la que el ambiente linfopénico
altere la funcion de las células T CD4 + volviendolas
mas patégenas (7,8).

Se ha demostrado que los pacientes infectados
con VIH vy desarrollan /SIRI/ tienen niveles elevados
de IL-7 en su suero en comparacién con los pacien-
tes que estan infectados con VIH, pero no experi-
mentan SIRI. Es claro que la IL-7 promueve la su-
pervivencia de las células T regulando positivamente
la expresiéon de genes antiapoptdticos (9,10). Los
genes antiapoptéticos Bcl-2 y Mcl-1 (secuencia 1
de leucemia de células mieloides) son los objetivos
principales en células T virgenes (7,8).

Los productos proteicos codificados por estos ge-
nes inhiben las proteinas proapoptdéticas Bax y Bak.
Asi mismo las células T persisten y tiene menos mor-
talidad, creando un ambiente propio de respuesta
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inflamatoria ante su falta de retroalimentacién de no
accionar mecanismos inflamatorios (9,10). Siendo
las infecciones oportunistas una forma de no coor-
dinar bien la respuesta del linfocito T con el macré-
fago cuando se tiene toma de retrovirales para VIH
avanzado (9).

Ademés, no se observan sintomas relacionados
con el SIRI en ratones con deficiencia de células T
cuando las células T se transfieren antes o poco des-
pués del momento de la infeccién. SIRI ocurre sélo
después de la transferencia de células T CD4 + a
ratones linfopénicos que fueron infectados con M.
avium varios meses antes (9,11).

La prevalencia del sindrome inflamatorio de re-
constitucién inmune en pacientes con VIH avanzado
que inician TARGA. Y todo es porgue se ha propues-
to que el SIRIS es causado por una desregulacion
de la poblacién en expansién de células T CD4 +
especificas ante un patégeno oportunista co- infec-
tante (7,9).

En los ultimos anos, con la mejora continua de los
esfuerzos de deteccion y diagnostico; los programas
de terapia antirretroviral de alta actividad (TARGA)
han demostrado una reduccién en la tasa de mortali-
dad por criptococosis y ha disminuido, pero algunos
pacientes desarrollan la enfermedad criptocécica
después de iniciar el tratamiento TARGA (7,9).

Sindrome inflamatorio de reconstitucion inmuni-
taria (IRIS en la traduccién en inglés y en espafnol
SIRI), se refiere al proceso patoldgico de dafo tisular
causado por la reconstitucién inmune especifica de
la criptococosis y un conjunto de manifestaciones
clinicas provocadas por la misma (9-11).

La tasa de incidencia del sindrome inflamatorio
de reconstitucién inmune (SIRI) varia ampliamente
en diferentes informes bibliograficos, dependiendo
principalmente de factores como el recuento de cé-
lulas T CD4 +, el 4rea de estudio y las diferentes
definiciones de SIRI (9,10).

Estudios retrospectivos han informado que la tasa
de incidencia de SIRI es del 10% al 45%. Los sinto-
mas de la mayoria de los pacientes con SIRI apare-
cen entre 1y 9 meses después del inicio de TARGA
(9,11).

Es un estado de respuesta inmune desregulada y
excesiva contra infecciones oportunistas latentes o
subagudas que puede ocurrir en hasta un tercio de
los pacientes con VIH después del inicio de TARGA
(7,11).

Multiples estudios han encontrado que en pa-
cientes con SIRI, los niveles séricos del factor de
necrosis tumoral alfa (TNF-a), el factor estimulante
de colonias de granulocitos, el factor estimulante de
colonias de granulocitos y macréfagos vy el factor de

2024 8(4):131




Evidencia clinica: sindrome inflamatorio de reconstitucién inmunitaria

crecimiento de células endoteliales vasculares estan
elevados en las primeras etapas de la enfermedad y
el recuento de gldbulos blancos en el liquido cefa-
lorraquideo aumenta, niveles elevados de interferén
gamma (IFNy), TNF-a, IL-6, IL-4 e IL-8, lo que indi-
ca que el cuerpo puede desempenar la funcién de
presentacién de antigenos de los macréfagos, y no
puede desempenar eficazmente la funcion de elimi-
nacion de la respuesta inmune Th1 debido a la falta
de asistencia de las células T CD4 + (12,13). Lo que
indica que la inmunidad humoral mediada por Th2
del paciente también es defectuosa (13,14).

Siendo la criptococosis una infecciéon oportunista
grave comun en pacientes con VIH avanzado (11,14).
También promueve la accién de desequilibrio entre
las citocinas antiinflamatorias y las citocinas proinfla-
matorias que se produce rapidamente después de la
recuperacion de la funcidon inmune en pacientes con
VIH que inician el tratamiento con TARGA (12,13).

Los pacientes que son VIH positivos y tienen un
recuento bajo de células CD4 positivas generalmen-
te comienzan a ver una disminucién en la carga viral
dentro de las primeras 1 a 2 semanas después del
inicio de TARGA. Por lo general, se produce una me-
jora en los recuentos de CD4 en los primeros tres a
seis meses después del inicio de TARGA.

Como se mencioné anteriormente, tener un re-
cuento bajo de CD4 y una infeccion latente disemi-
nada antes del inicio de TARGA, mejoras rapidas en
el recuento de CD4 vy la supresién de la infeccion
después del inicio de TARGA son factores de riesgo
para SIRI (7,14). El mecanismo subyacente del IRIS
es complejo y se cree que se debe a un desequili-
brio entre las citocinas antiinflamatorias y las cito-
cinas proinflamatorias que se produce rapidamente
después de la recuperacién de la funcion inmune
en pacientes con VIH que inician el tratamiento con
TARGA (13).

Esto incluye un rapido aumento inicial en los re-
cuentos de células T CD4 positivas de memoria debi-
do a una disminucién de la apoptosis y la redistribu-
cion de linfocitos de los tejidos linfoides periféricos.
A esto le sigue un aumento mas lento en el recuento
de células T CD4 positivas virgenes (7,8). Se refleja
junto con las células T positivas para CD4 una mejo-
ra en las células T positivas para CD8 (7,14).

Para la criptococosis relacionada con el SIDA, el
tratamiento anticriptocécico activo, y el inicio opor-
tuno de TARGA pueden reducir la mortalidad del pa-
ciente y prolongar su supervivencia (12,13). Sin em-
bargo, hay manifestaciones de inflamacién y dafo
en los pacientes (14).

La criptococosis relacionada con el VIH avanza-
do, en donde se puede tener posibilidad de crear
un SIRIS, se debe reconocer que se tiene una
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presentacion clinica que puede ser heterogénea vy
depende del organismo subyacente que causa la
infeccién latente, la ubicacién de la infeccién y la
gravedad de la respuesta inflamatoria después de la
recuperacion inmune (11,14).

Finalizacion

Terminamos esta reflexion sobre el diagndstico de
SIRI en donde es un desafio ya que su presentacion
clinica puede ser similar a los efectos secundarios
relacionados con los medicamentos o la progresion
de infecciones oportunistas existentes debido a la
falta de adherencia o resistencia a los agentes anti-
microbianos (11,14). La criptococosis promueve a
generar SIRly es igual de mortal si el paciente desa-
rrollara el SIRI con P, cariniiy M. avium (12,13).

Aclaracion

Por otro lado, es importante senalar que el tér-
mino "SIDA" (Sindrome de Inmunodeficiencia
Adquirida) ha ido siendo reemplazado en muchos
contextos clinicos y cientificos por términos més
precisos y menos estigmatizantes, como "VIH avan-
zado" o "infeccién avanzada por VIH". (ES TIEMPO
DE RETIRAR EL TERMINO SIDA): Ntfez |, Pifieirtia-
Menéndez A, Valdés-Ferrer Sl. Retiring the term
AIDS for more descriptive language. Lancet HIV.
2024 Mar;11(3):e195-e198. doi: 10.1016/52352-
3018(23)00331-4. PMID: 38417978.
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relacionados con el dmbito sanitario. El ndmero
mdximo de autores aceptados en los trabajos no
superard en ningun caso los cinco autores.

.Los autores deben tener autorizacion previa
para presentar datos o figuras integras o modi-
ficadas que ya hayan sido publicadas. Publicar
fotografias que permitan la identificacién de per-
sonas. Mencionar a las personas o entidades que
figuren en los agradecimientos.

. Los autores renuncian implicitamente a los
derechos de publicacion, de manera que los
trabajos aceptados pasan a ser propiedad de la
revista SANUM. Para la reproduccién total o parcial
del texto, tablas o figuras, es imprescindible solici-
tar autorizacién del Consejo de Redacciéon y obliga-
torio citar su procedencia.

. La Secretaria del Consejo de Redaccién puede
plantear a los autores las modificaciones que consi-
dere necesarias para la publicacién del trabajo. En
estos casos, los autores deberdn enviar el original
con las modificaciones propuestas en un plazo no
superior a 15 dias; en caso de no cumplirse ese
plazo, el trabajo quedaréd rechazado.

.El envio del trabajo a esta revista supone la
ACEPTACION INTEGRA de todos los criterios
dictados en las normas de presentacién de arti-
culos propuestos por la Secretaria del consejo de
redaccién y comité editorial cientifico de la revista
SANUM.

. Una vez aceptado el trabajo, el autor principal de
correspondencia recibird un correo-e de aviso de
aceptaciéon del original. Igualmente se enviaré nuevo
correo-e cuando el articulo vaya a ser publicado, indi-
céndose fecha y numero de la publicacién del trabajo.

. Todos los autores del trabajo deberéan firmar y
enviar por correo postal el modelo de decla-
racion de autoria y cesion de los derechos de
autor en documento original como Gltimo requisi-
to previo e inexcusable a la publicacién del articulo.

_ LA REVISION Y PUBLICACION DE LOS
ARTICULOS EN LA REVISTA CIENTIFICA SANUM
ES TOTALMENTE GRATUITA

SANUM publica trabajos originales, articulos de re-
visién, editoriales, casos clinicos o estudio de casos,
protocolos y otros articulos concretos relacionados con
cualquier drea sanitaria profesional de las ciencias de
la salud y que favorezcan el desarrollo y difusién de
la investigacién, conocimientos y las competencias de
las mismas. Todos los trabajos recibidos se someten
a evaluacién por el comité editorial y, si procede, por
revisores/as externos/as. Los manuscritos deben ela-
borarse siguiendo las recomendaciones del Comité
Internacional de Directores de Revistas Médicas en su
¢ltima versién y ajustarse a las normas de publicacion
aqui expuestas. La falta de consideracién de estas re-
comendaciones e instrucciones ocasionard irremedia-
blemente un retraso en el proceso editorial y en la
posible publicacién del manuscrito, y también puede
ser causa de rechazo del trabajo.

Los articulos deben cumplir las siguientes nor-
mas de publicacion:

FORMA DE ENVIO DE
ORIGINALES: EMAIL

La Unica forma de envio de los trabajos serd a
través del siguiente correo-e: consejoderedaccion_
revistasanum@yahoo.es y siguiendo las reglas y
recomendaciones de presentacién de los trabajos.

* Deberd ser enviado por el autor principal: AUTOR
DE CORRESPONDENCIA.

En el ASUNTO del mensaje deberd escribirse el
titulo del trabajo en mayudsculas.

En la CABECERA del mensaje deberd indicarse el
titulo de cada uno de los archivos adjuntos envia-
dos con el mensaje. Ademds deberd indicarse el
nombre y apellidos de los autores, categoria profe-
sional y actividad laboral actual.

Una vez recibido el trabajo por esta via y segin estas
recomendaciones, se enviara una respuesta tras su re-
visién por parte de la Secretaria Técnica del consejo
de redaccién. En caso de recibir algdn trabajo envia-
do sin estas recomendaciones, no se atenderd ni serd
revisado por el consejo de redaccién, considerdndose
como frabajo no aceptado.

Una vez comprobado que el articulo redne las carac-
teristicas de estructura aceptadas por esta revista, la
Secretaria del consejo de redaccién enviard al comité
editorial y cientifico el manuscrito para una revisién
documental, ética y de rigor cientifico, con-
diciones necesarias para que el articulo sea
aceptado y publicado en esta revista.

Una vez sea admitido el articulo por el comité edi-
torial, se procederd al aviso a los autores para su
préxima publicacién, que dependeré de la cola de
articulos existentes en ese momento y que estén pen-
dientes de publicar en la revista con la decisién de
orden de publicacién que dicta el comité editorial y
cientifico.




ASPECTOS FORMALES
DE LOS ORIGINALES

¢ Formato del documento: A4.

* N2 minimo de péginas completas sin imagenes: 10
pdginas

* N2 méximo de pdginas completas sin imégenes:
20 pdginas.

¢ Todas las pdginas deben estar numeradas en la
parte inferior derecha.

¢ Fuente: Times New Roman. Tamafo de letra de 12
puntos, a doble espacio.

¢ Textos sin vifetas.

¢ Archivos en formato Word. Guardar archivos con
extensién .doc, .docx o .rif

* Imégenes a color 72 pp.

* Los cuadros, mapas y gréficas podrdn presentar-
se en formato Excel con claridad y precisién;
invariablemente deberdn incluir la fuente o el
origen de procedencia, y en el texto del trabajo
deberd indicarse su colocacién exacta. El nUmero
mdéximo de estos elementos no deberd superar los
seis elementos en total, entre imégenes, tablas o
gréficos.

¢ Las llamadas deberdn ser numéricas.

* Las citas deberdn insertase en el texto abriendo un
paréntesis con el apellido del autor, el afo de la
publicacién y la pdgina.

* Para siglas, acrénimos o abreviaturas, la primera
vez que se usen deberd escribirse el nombre com-
pleto o desatado; luego, entre paréntesis, la forma
que se utilizaré con posterioridad. Ejemplos: Banco
Mundial (BM), Organizacién de las Naciones
Unidas (ONU), producto interno bruto (PIB).

* Los articulos se recibirdn con la correspondiente co-
rreccion ortogrdfica y de estilo.

* La publicacién de los articulos estardn sujetas a la
disponibilidad de espacio en cada ndmero.

* Los apartados siguientes deberdn presentarse en
espanol e inglés:
TiTUl.O, ~ RESUMEN, PALABRAS CLAVE,
DISCUSION Y CONCLUSIONES.

POLITICAS DE SECCION

Las secciones que son admitidas siguiendo la politica
editorial de la revista son las siguientes:

¢ Editorial:

Esta seccién contemplard comentarios y reflexiones
sobre algin tema novedoso de actualidad sanitaria
o de relevancia cientifica, relacionado las Ciencias

de la Salud, Ciencias Médicas, Enfermeria u otra
disciplina sanitaria o clinica, que tenga interés para
las profesionales sanitarios o no sanitarios.

Esta seccién se elaborard por habitualmente por
encargo de la direccién o equipo editorial de la re-
vista, aunque la revista estd abierta a propuestas
sobre temas y autores que puedan desarrollarlos
como expertos en la materia a presentar. La edito-
rial no expresa la postura oficial del comité editorial
de SANUM, a no ser que asi se indique expresa-
mente en el propio editorial.

Todos los editoriales deberdn tratar de ser imparcia-
les y versar sobre temas novedosos, polémicos o de
los que haya muy poca literatura, y deberdén reflejar
las diferentes posturas existentes. Los editoriales ten-
drdn una extension méxima de 500 palabras, hasta
10 referencias bibliogréficas, y sin ningdn elemento
gréfico. No se debe incluir resumen.

Esta seccién se publica como articulo de cabecera
de la revista.

Cartas al editor:

En esta seccién se publicardn observaciones cientifi-
cas y formalmente aceptables sobre los articulos pu-
blicados en la revista SANUM, de los dos nGUmeros
previos publicados. También es un espacio para los
lectores envien sus comentarios sobre los temas de
actualidad, en cualquier aspecto relacionado con
las ciencias de la salud que pueda ser de interés
para los profesionales sanitarios y no sanitarios. Es
la seccién ideal para el intercambio de ideas y opi-
niones entre los lectores, autores y equipo editorial
de la revista, en la cual os invitamos a participar.
La extensién mdéxima serd de 500 palabras. Se ad-
mitird una tabla o figura (consultar normas de pu-
blicacién de tablas y figuras) y hasta 6 referencias
bibliogrdficas.

Articulos Originales:

Descripcién integra de un trabajo de investigacién
esencial o prdctica clinica que aporte informacién
suficiente para permitir una valoracién critica.
Estos trabajos tendrdn una metodologia cuantita-
tiva o cualitativa relacionados con cualquier as-
pecto de la investigacién en el dmbito sanitario o
sociosanitario de las diferentes disciplinas de las
Ciencias de la Salud. El manuscrito no supera-
ré las 3.000 palabras (excluidos el resumen, los
agradecimientos, la bibliografia y las figuras y/o
tablas). El nGmero méximo de referencias biblio-
gréficas serd de 35, y el nimero de tablas o figu-
ras no superard las 6.

En la estructura del documento deben constar
de manera ordenada los siguientes apartados:
Introduccién, Metodologia, Resultados, Discusién
y Conclusiones. Las unidades de medida en cual-
quier seccidn se expresardn en sistema convencio-
nal o bien en el sistema internacional (Sl).

Ademds de la estructura anterior, este manuscrito
debe incluir un RESUMEN, que puede ser estruc-
turado o no estructurado y al menos 3 PALABRAS
CLAVES, ambos apartados en espafiol e inglés.




* Originales breves:

Trabajos con las mismas caracteristicas descritas
en los originales, pero que se publican de mane-
ra mds abreviada con obijetivos y resultados mds
concretos. La extension méxima del texto serd de
1.500 palabras admitiéndose hasta un mdéximo
de 3 tablas o figuras. La estructura de estos ma-
nuscritos serd la misma que la de los originales
(Introduccién, Metodologia, Resultados y Discusién)
con 15 referencias bibliograficas como méximo. El
resumen debe ser estructurado y el resto de la es-
tructura debe ser la misma que la de los originales.

Revisiones:

Estudios bibliométricos, revisiones sistemdticas,
metaandlisis y metasintesis sobre temas relevantes
y de actualidad en Ciencias de la Salud, que debe
incluir: Introduccién, Metodologia, Resultados, y
Discusién y Conclusiones. La extensiéon méxima del
texto serd de 3000 palabras, y se admitirdn has-
ta un mdaximo de 6 tablas o figuras (ver normas
de las normas de tablas y figuras). Los trabajos de
revisiéon incluirdn un resumen estructurado de 250
palabras y un méximo de 50 referencias bibliogra-
ficas. Puede incluir palabras clave.

Para la elaboracién de las revisiones sistemdticas o
metaandlisis serd recomendable seguir las indica-
ciones publicadas en la declaracién PRISMA (http://
www.prisma-statement.org).

Protocolos o procedimientos. Notas de campo.

En esta seccién se publicardn manuscritos sobre el
estado actual del conocimiento en aspectos concre-
tos, experiencias de la prdéctica profesional que sean
de gran inferés, novedosos y relevantes sobre la base
de la experiencia profesional del autor o autores.

Su temética podrd incluir no sélo problemas del dm-
bito asistencial, sino también cuestiones de conteni-
do docente, de investigacién o de gestién. La estruc-
tura incluird: Intfroduccién, Desarrollo, Conclusiones
y Bibliografia. La extensién mdxima serd de 2000
palabras y un resumen de no mds de 500 pala-
bras, en castellano e inglés. Se admitirdn hasta un
madximo de 3 tablas y/o figuras, y 20 referencias
bibliogrdficas.

Casos clinicos:

En esta secciéon se publicardn manuscritos que
deben ser trabajos esencialmente descriptivos
de uno o varios casos clinicos, de excepcional
interés, bien por su escasa frecuencia, bien por
su evoluciéon no habitual o por su aportacién al
conocimiento de la préctica clinica en cualquiera
de las disciplinas de las ciencias de la Salud. Los
profesionales deben exponer los aspectos nuevos
o ilustrativos de cualquier drea de conocimiento
sanitario de la prdctica clinica y expresarlos de
manera estdndar y que sea comprensible para el

resto de los profesionales. Deben estar adecuada-
mente argumentados y explicados. Su extensién
méxima debe ser de 1000 palabras y seguir una
estructura concreta y adecuada a su descripcién.
Podrds incluir hasta 3 tablas y/o figuras y hasta 10
referencias bibliogréficas.

Articulos especiales:

Se publicardn manuscritos referidos a ofros tra-
bajos que no se ajusten a los anteriores tipos de
trabajos y que pueda ser de interés cientifico de
cualquier érea sanitaria. Este tipo de manuscritos
tendrdn una extensién mdaxima de 1500 palabras
y 2 tablas o figuras. Incluirdn un resumen de 250
palabras. No serd necesario estructurar dicho resu-
men ni el texto principal en introduccién, métodos,
resultados y discusién. Se recomienda un mdximo
de 15 referencias bibliogrdficas.

Imdgenes clinicas:

Las imdgenes clinicas deben cumplir rigorosamen-
te los términos internaciones de la ética y respetan-
do la integridad de los pacientes y cumpliendo con
lo que es el consentimiento informado.

Imdagenes de cualquier tipo (ectoscépica, endoscé-
pica, radiolégica, microbiolégica, anatomopatolé-
gica, etc) que sean demostrativas y que contengan
por si mismas un mensaje relevante de rigor cien-
tifico y actual. Su estructura deberd contener titulo
en espafol e inglés, presentacién del caso, diag-
néstico, evolucién y breve comentario a modo de
discusién de los hallazgos observados. No debe su-
perar las 500 palabras y no més de 10 citas biblio-
gréficas y 3 autores como méximo. Se recomienda
incluir recursos gréficos explicativos (flechas, aste-
riscos) en la imagen. La calidad de la misma debe-
ré tener al menos 300ppp y con un tamafo no su-
perior a media pdgina del manuscrito presentado.
Serd sometida a revisién por pares.

Guias de prdctica clinica.

Son manuscritos donde se plantean preguntas o
problema de salud/clinico y se organizan las me-
jores evidencias cientificas disponibles para que,
en forma de recomendaciones, sean utilizadas en
la toma de decisiones clinicas. Se definen como “el
conjunto de recomendaciones desarrolladas de ma-
nera sistemdética, para ayudar a los clinicos y a los
pacientes en el proceso de la toma de decisiones,
sobre cudles son las intervenciones mds adecuadas
para resolver un problema clinico en unas circuns-
tancias sanitarias especificas” (Field MJ, 1990).

La estructura que debe seguir es: Titulo- Etapas en el
desarrollo de la guia- Eleccién de la condicién clini-
ca/problema de salud-Especificacién de las tareas-
plan de trabajo-Revisién sistemdatica de la literatura
y elaboracién de las recomendaciones-Bibliografia
revisada y actualizada-Autores de la guia.




La Guia se revisard y una vez aceptada, se propon-
dré la publicacién de la misma de manera abre-
viada como articulo especial y la publicacién de la
guia completa o extendida como monografia en la
seccién de suplementos.

ESTRUCTURA FORMAL QUE DEBEN
PRESENTAR LOS MANUSCRITOS

Se debe seguir una estructura estdndar propuesta
por El International Committee of Medical Journal
Editors, (Comité Internacional de Directores de
Revistas Médicas), que reconoce una estructura
genérica del Manuscrito Cientifico. Por tanto, el
articulo cientifico se somete a esta estructura inter-
nacionalmente aceptada, en la que cada apartado
tiene una finalidad y una intencién. Esta estructura
puede variar segin qué tipo de articulo de los an-
teriormente indicados se presente.

Por tanto, debe seguirse la siguiente ESTRUCTURA
DE LOS MANUSCRITOS que se reciben en la
Secretaria Técnica:

PRIMERA PAGINA:

* Titulo del articulo tanto en castellano como en
inglés.

* Nombre completo y apellidos de cada uno de
los autores, profesién y centro de trabajo en su
caso, sin abreviaturas (M2...)

» Centro/s donde se ha realizado el trabajo.

* Nombre, direccién de correo electrénico, y telé-
fono del autor responsable para la comunica-
cién de avisos. Es el autor-a de correspondencia.

* Financiacién del articulo: deben indicarse las
ayudas econémicas y materiales que haya po-
dido tener el estudio, e indicar el organismo, la
agencia, la institucién o la empresa, y el nimero
de proyecto, convenio o contrato. En caso de no
contar con financiacién externa se haré constar
«Sin financiacién». Se requiere esta informacién
en todos los tfipos de articulos anteriormente
descritos.

e Conflicto de intereses: Los/las autores/as, al
enviar el manuscrito, deben indicar si existe al-
gun conflictos de intereses (moral, econémico,
laboral, investigacién, etc.). el consejo editorial
podrd requerir a los/las autores/as que esta
declaracién de conflictos se amplie o detalle al
mdéximo cuando lo consideren oportuno. Del
mismo modo, si no hay ningin conflicto de in-
tereses deberdn hacerlo constar explicitamente.

* Si se ha presentado como ponencia, comunica-
cién oral, péster, etc. en algin congreso o jor-
nada, indicando fechas de celebracién, lugar de
celebracién.

Recomendaciones a tener en cuenta
con el titulo del articulo

Se considera la 'tarjeta de presentacién del articulo'
frente al lector investigador o miembro de la comu-
nicad cientifica. Ha de ser atractivo para captar la
atencién del lector y ha de identificar con precisiéon
el tema principal del escrito, ha de ser descriptivo.

Si el estudio se centra en un grupo de poblacién
especifico (s6lo mujeres o sélo hombres, personas
mayores, poblacién inmigrante...), en el titulo, se
debe mencionar dicho grupo de poblacién.

Resumen y palabras clave

En segunda pdgina, deberdn incluirse el resumen y
las palabras clave en castellano e inglés, y en ese
orden.

RESUMEN

Representa una sintesis del contenido esencial del
trabajo, una representacién abreviada y precisa del
contenido del documento, sin interpretacién ni criti-
ca, que ayuda al lector a decidir la lectura o no del
texto completo.

El resumen puede ser estructurado o no estructura-
do. El resumen estructurado debe incluir una con-
crecién de los principales apartados del trabajo:
introduccién, método, discusién, conclusién prin-
cipal. El resumen no estructurado es menos reco-
mendable y debe contener una clara sintesis de los
rasgos destacados del manuscrito.

La extensién aproximada del resumen serd de 250
palabras, no llegando a superar el médximo de 350
palabras, puede variar segUn tipo de trabajo (leer
politicas de seccién)

PALABRAS CLAVE

A continuacién del resumen se expondrdn no mdés
de 5 palabras clave, sin explicar su significado.
Estas palabras claves deben expresar términos sig-
nificativos del trabajo presentado y describen el
contenido principal del articulo. No se admitirdn
como palabras clave las siglas o abreviaturas.

Sirven para su inclusién en los indices o las bases
de datos, permitiendo su seleccién cuando se rea-
liza una busqueda bibliogréfica. Para ordenar una
futura busqueda bibliogréfica por parte de otros
autores y profesionales deben ponerse en el orden
de aparicién en el articulo.

En las ciencias médicas deben extraerse del Medical
Subject Heading (MeSH) cuya traduccién en espafol
es “Descriptores en Ciencias de la Salud (DeCS)".
Por ello, es necesario su comprobacién en estos




descriptores para usarse en el articulo. El enlace de
acceso: http://decs.bvs.br/E/homepagee.htm

Abstract and Keywords

Los dos apartados anteriores deben escribirse en
inglés, figurando la traduccién completa y exacta al
inglés del resumen (Abstract) y de las palabras cla-
ve (Key Words) ademdés del titulo del articulo. Hay
que tener en cuenta que esta informacién en inglés
aparecerd en las principales bases de datos biblio-
gréficas, y es responsabilidad de los/las autores/as
su correccién ortogrdfica y gramatical.

ESTRUCTURA ESTANDAR IMRAD

Los siguientes apartados del manuscrito deben
seguir la estructura propuesta por El International
Committee of Medical Journal Editors, que recono-
ce una estructura genérica del Manuscrito Cientifico
que recoge los siguientes apartados: Introduccién,
Material y Métodos, Resultados, Discusion vy
Conclusiones 'IMRAD'. Por tanto, el articulo cienti-
fico se somete a esta estructura internacionalmente
aceptada, en la que cada apartado tiene una fina-
lidad y una intencién. Esta estructura general puede
cambiar segin el tipo de articulo propuesto

INTRODUCCION

La introduccién tiene que exponer “porqué se ha
hecho este trabajo”, y una idea resumida del traba-
jo realizado. Esbozard el momento de la situacién,
debe describir el problema de estudio y sus antece-
dentes, y argumentarse con referencias bibliogrd-
ficas actualizadas. Y se establecerd claramente los
objetivos del trabajo.

Las citas bibliogréficas deben ser las necesarias y
deben ser actuales (entre 6 y 10 afos dependien-
do del tema, considerdndose lo ideal por debajo
de los 6 afos), salvo publicaciones que constituyan
“hitos”, en la evolucién del conocimiento del tema
investigado.

No debe ser excesivamente larga que puedan abu-
rrir y acaparar demasiada atencién al lector res-
pecto a ofros apartados de mds peso (unas 300
palabras) y de la estructura central del articulo.

HIPOTESIS Y/U OBJETIVOS DEL TRABAJO:

Estos dos apartados pueden desarrollarse en un
apartado propio, como ocurre en los proyectos de
investigacién o afadirlo dentro de la redacciéon del
articulo como pdrrafos finales de la Introduccién.

Hipoftesis: En relacién a la/s hipétesis deben con-

siderarse los siguientes aspectos:

* La hipdtesis representa la teoria del investigador
en relacién al tema de investigacién (no es una
pregunta de investigacion).

* La hipétesis debe formularse de forma directa y
sencilla en un texto breve (no se pueden formular
varias hipétesis en un mismo pdrrafo).

* Las hipétesis se contrastan, por lo que condicio-
nan el disefio, metodologia y andlisis (lo que no
es contrastable no es una hipétesis).

Objetivos: hacen referencia a lo que se pretende
conseguir con el trabajo. Es recomendable presen-
tar un objetivo principal y no mds de 2-3 objetivos
secundarios, teniendo en cuenta que estos deberdn
ser justificados durante el desarrollo del trabajo,
aun no habiendo sido conseguidos.

MATERIAL Y METODOS (METODOLOGIA)

Este apartado seccién explica cémo se hizo la in-
vestigacion, hay que dar toda clase de detalles. La
mayor parte de esta seccién debe escribirse en pa-
sado. El trabajo ha de poder ser validado y repeti-
do por otros investigadores, por lo tanto habrd que
ofrecer informacién precisa para que otros compa-
fieros puedan repetir el experimento, esto implica
describir minuciosamente y defender el disefio. El
método cientifico exige que los resultados obteni-
dos, sean reproducibles.

RESULTADOS.

Este apartado es el nicleo de la comunicacién,
donde se muestran los DATOS obtenidos. Aqui
se comunica los resultados de la investigacion.
Pueden ofrecerse los datos mediante texto, tablas
y figuras. El texto es la forma més rapida y efi-
ciente de presentar pocos datos, las tablas son
excelentes para presentar datos precisos y repe-
titivos y las figuras son la mejor opcién para pre-
sentar datos que muestran tendencias o patrones
importantes. La figura comprende cualquier ma-
terial de ilustracién posible: gréficas, diagramas
y fotografias.

DISCUSION.

Se expondrd porque se ha hecho este estudio y a
qué resultados o consecuencias se ha llegado, pu-
diéndose incluir los efectos conseguidos si se trata
de un trabajo significativo o de investigacién. Es la
INTERPRETACION de los resultados obtenidos, por
tanto el autor no debe expresar como conclusiones
aquellas que no se deriven directamente de los re-
sultados. Explica el significado de los datos experi-
mentales y los compara con resultados obtenidos
por otros trabajos similares anteriores.

Hacen referencia a argumentos y afirmaciones re-
lativas a datos de mediciones experimentales y de
la l6gica: ciencia referente a reglas y procedimien-
tos para discernir si un razonamiento (raciocinio) es
correcto (vdlido) o incorrecto (invdlido).

Con las conclusiones, constituye la parte final y
propia del trabajo desarrollado y expuesto.




CONCLUSIONES.

A partir de esta discusiéon sacaremos nuestras con-
clusiones, que han de ser interpretativas, no des-
criptivas, por lo tanto no pueden reproducir datos
cuantitativos y es importante que realicemos un
esfuerzo por resumir las principales aplicaciones o
beneficios en términos de salud que nuestro trabajo
pueda reportar.

Ambos apartados anteriores  (DISCUSION Y
CONCLUSIONES), deben exponerse en castellano
e inglés, en este orden.

Referencias bibliograficas/bibliografia

Las referencias bibliogrdficas deberdn necesaria-
mente numerarse consecutivamente mediante lla-
mada por superindice y nimeros ardbigos en el or-
den de aparicién por primera vez en el texto, tablas
y figuras. Este apartado refleja la base documental
en la que se ha asentado la investigacién y apoya
principalmente los apartados de introduccién, me-
todologia y discusién.

Para referenciar correctamente cada uno de
los trabajos debemos utilizar los Requisitos de
Uniformidad para Manuscritos, lo que conoce-
mos como NORMAS DE VANCOUVER, que esté
disponible en las recomendaciones del Comité
Internacional de Editores de Revistas Biomédicas.

Las NORMAS DE VANCOUVER, puede consul-
tarse en: https://www.fisterra.com/herramientas/
recursos/vancouver/

Elementos graficos: imagenes, tablas y
figuras

Imdagenes:

Pueden incluirse imdgenes en un ntmero méximo
de 3, que deben seguir las normas éticas y per-
misos de publicacién correspondientes, incluyendo
las fuentes de procedencia y autorizaciones corres-
pondientes. La fuente de procedencia puede refe-
rirse en la bibliografia..

Den estar relacionadas con la temética del trabajo
y pueden estar referidas a alguien aparte del tex-
to, en cuyo caso debe indicarse en el mismo, por
ejemplo: (imagen 1). .

Deben tener suficiente calidad y con titulo en su
pie de imagen y enviarse en formato de imagen
(ipg, tif,...) y en ARCHIVO ADJUNTO aparte del
manuscrito. Pueden aparecer igualmente en el
manuscrito o indicarse el lugar donde se desea
colocar, indicdndolo en rojo y cudl es el orden de
aparicion.

Tablas y figura:

Estos elementos gréficos representan una herra-
mienta muy Util y generalmente trascendente para
la presentacion de los datos obtenidos en el estu-
dio. Cada elemento debe contener un titulo y estar
numerada por el orden de aparicién en el texto.
Puede incluirse una breve explicacién del elemento
grdfico que no supere una linea de texto segun las
dimensiones del elemento..

En caso de contener abreviaturas o siglas, debe
aparecer su significado en el pie del elemento gra-
fico y en el encabezado debe ubicarse su numera-
cién y titulo..

Otros apartados a incluir al final del
manuscrito

(se sitban tras las conclusiones y antes de la
bibliografia):

Declaracién de transparencia

Es necesario redactar este apartado en todos los
casos. Esta declaracién es redactada por el autor/a
principal del estudio en el que debe asegurar la ca-
lidad, rigor y transparencia del estudio, con sus re-
sultados y limitaciones; ademds de expresar la par-
ticipacién de los autores firmantes del manuscrito
con su total aprobacién del mismo. Un ejemplo de
este apartado (redaccién recomendada):

“La autora principal (defensora del manuscrito)
asegura que el manuscrito es un articulo honesto,
adecuado y transparente; que ha sido enviado a la
revista cientifica SANUM, que no ha excluido as-
pectos importantes del estudio y que las discrepan-
cias del andlisis se han argumentado, siendo re-
gistradas cuando éstas han sido relevantes. Todos
los autores han contribuido sustancialmente en
el disefio, andlisis, interpretacién, revisiéon critica
del contenido y aprobacién definitiva del presente
articulo”..

(Se recomienda lectura del apartado
“DECLARACION ETICA DE LA PUBLICACION").

Fuentes de financiacion

Es necesario redactar este apartado en todos los
casos e indicar la fuente de procedencia si hubiera
o en caso de no haber ninguna fuente de financia-
cién, indicar: “sin fuentes de financiacién”.

(Se  recomienda lectura  del apartado
“DECLARACION ETICA DE LA PUBLICACION").

Conflicto de intereses

Es necesario redactar este apartado en todos los
casos. En caso de no existir ningtn tipo de con-
flicto de intereses, deberd quedar expresado en la




pégina de datos de los autores: “sin conflicto de in- ASPECTOS ETICOS Y LEGALES

tereses”; o expresar los conflictos surgidos durante

el desarrollo del estudio.. La revista SANUM, asi como FeSP-UGT/Andalucia
(Se  recomienda lectura  del  apartado quedan exentos de responsabilidad de las opi-
“DECLARACION ETICA DE LA PUBLICACION"). niones, imdgenes, textos y originales de los autores o

lectores que serdn los responsables legales de su con-
Publicacion tenido. Asi mismo, los autores han dado su consen-

timiento previo para aparecer en el original, siendo

Es necesario redactar este apartado en todos los ) .
responsable de ello el autor remitente del trabajo.

casos. Debe indicarse si el estudio ha sido presen-
tado en algin evento cientifico (jornada, simposio
o congreso) y en el formato presentado (comuni-
cacién oral, poster, ponencia...) En ese caso expo-
ner el titulo, fechas de celebracién y localidad del
mismo.

En el caso de comprobar que el trabajo ha sido par-
cial o integramente copiado o plagiado de otro tra-
bajo o publicacién de otra revista o libro, serd inme-
diatamente rechazado por el consejo de redaccién
de la revista.

Tanto las imdgenes, personas, organismos o datos
del original guardardn el anonimato salvo permiso
expreso de ser nombrados por los mismos. En todo
momento, se procederd segun las normas legales de
proteccién de datos.

En caso de no haber sido presentado previomen-
te en ningun evento debe indicarse: “este estudio
(trabajo) no ha sido presentado en ningdn evento
cientifico (congreso o jornada)”.

(Se  recomienda lectura: " del ~apartado 5 yey aceptado el trabajo para su publicacién,
"DECLARACION ETICA DE LA PUBLICACION®) los autores (todos) deben enviar la DECLARACION

F DE AUTORIA Y CESION DE LOS DERECHOS DE
Agradecimientos AUTOR, rellenando integramente todos sus aparta-

dos tras la lectura del documento y firmado. Este do-
cumento deberd ser enviado original a la siguiente
direccién postal:

Deberdn dirigirse a las instituciones, organizacio-
nes y/o personas que han colaborado de forma
significativa en la realizacién del estudio sin la
consideracién de ser autor/a. Los autores tienen

la responsabilidad de obtener los correspondien- Secretaria de Salud, sociosanitaria 'y
tes permisos en su caso. Asi, todas las personas dependencia FeSP-UGT/Andalucia
mencionadas especificamente en este apartado de (revista cientifica SANUM)
agradecimientos deben conocer y aprobar su inclu- Avda. Blas Infante n° 4, 5 entreplanta
sién en dicha seccion. 41011-Sevilla

Comunicacion con los autores

El consejo editorial de la revista informara convenientemente al autor de correspondencia tras la 12 revision que realiza la secretaria técnica de la revista,
indicando todas aquellas modificaciones estructurales necesarias de realizar o si el manuscrito esta correcto estructuralmente se avisara de su envio a la 22
revision por parte del comité editorial y cientifico de la revista; a través del correo-e del autor de correspondencia.

En el caso de que el comité editorial y cientifico solicite modificaciones de cualquier indole al manuscrito, se indicaran tales cambios a realizar a
través de email al autor de correspondencia.

En caso de ser aceptado el articulo, entrara en el orden de “cola” segtin el orden de valoracién realizada por el comité editorial y cientifico, tematica y que
sea acordado por el consejo de redaccién de la revista, siendo avisado al autor de correspondencia, indicando fecha y nimero de la publicacién del trabajo.
En ese momento se solicitara al autor que envie la cesion de derechos, que es imprescindible como tiltimo paso previo a la publicacién del articulo.

El primer mensaje de la secretaria técnica sera considerado como resguardo o “RECIBI” y no se emitiran ningtin tipo de certificado que acredite que se pu-
blicara el trabajo o que se ha entregado. Una vez se haya publicado el articulo en la revista, se emitira certificacion con niimero de ISSN, constando el
titulo del articulo y el nombre completo de los autores del mismo, siendo enviado al primer autor del articulo.

El consejo de redaccion de la revista no mantendra otro tipo de comunicacién con los autores de los trabajos salvo la expresada anteriormente: revision de
la secretaria técnica, comunicacion sobre aspectos a modificar y aceptacion del trabajo para su publicacion.

Contacto

Email: consejoderedaccion_revistasanum@yahoo.es

Teléfono: 637 503 298 en horario de 9:00 a 14:00 horas (s6lo lunes, martes y jueves).
Siguenos en:

http://www.revistacientificasanum.com/

facebook: @revistasanum

twitter: @SANUMcientifica

instagram: https://www.instagram.com/revistacientificasanum/?hl=es
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