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Actualidad Médica. Una nueva etapa

Actualidad Médica. A new era

La revista cientifica Actualidad Médica, fundada en 1911 y
editada por la Real Academia de Medicina y Cirugia de Andalucia
Oriental, ha ido evolucionando desde su creacidn hasta nuestros
dias pasando por diferentes etapas. Desde su publicacién solo en
papel hasta la edicidn digital con la que actualmente cuenta o
de ser una revista local a difundirse globalmente en internet la
revista, en cada una de sus etapas, ha intentando canalizar los
avances médicos de cada momento y acercarlos con el maximo
rigor a los profesionales de la medicina.

En 2018, en esta recién iniciada primavera, la centenaria
revista granadina inicia una nueva etapa para dar el salto definitivo
al siglo XXI. La nueva etapa es fruto de un convenio firmado entre
la Real Academia de Medicina de Andalucia Oriental y la Fundacion
RAMAO con el Consejo Andaluz de Colegios de Médicos al que
se han adherido las Reales Academias de Medicina de Sevilla y
Cédiz. La firma del convenio, que convierte en coeditores a la
Real Academia de Andalucia Oriental y al Consejo Andaluz va a
permitir consolidar la revista y avanzar en la modernizacion de la
misma iniciada en los Ultimos afios. Fruto de dicha modernizacion
la revista cuenta con la asignacion DOI en todos sus documentos
y la utilizacion de la plataforma de gestién OJS —Open Journal
Systems- que es la que utilizan mas de 8000 publicaciones en
todo el mundo. El nUmero de visitas a sus paginas ha ascendido,
ademas, a 113.733 en el ultimo afo siendo, de media, el 50% de
origen nacional, el 48 % de origen iberoamericano y el 2 % de
EE.UU. El objetivo es convertir a Actualidad Médica en el érgano
de expresion cientifica de la medicina en Andalucia y continuar
progresando en su indexacion mas alla del IME, de Latindex o de
Google Académico en los que estd actualmente registrada.

En relacién con los contenidos, la revista va a seguir
manteniendo una orientacidn generalista como la enunciada en
la primera revista publicada en 1911. En su primer nimero se
afirmaba al respecto que su objetivo era “Recoger en sus pdginas
las novedades de la medicina y ponerlas a disposicion del médico
general y de familia”. Mediante originales, casos clinicos, nuevos
abordajes técnicos, etc., la revista quiere servir de cauce a los
primeros articulos de los médicos residentes y los investigadores
y clinicos mas jovenesy a la vez contribuir a la difusidn sintética de
conocimientos, tan necesarios en tiempos de saturacion de datos,
mediante los trabajos que pueden aportar los profesionales mas
veteranos y, por ello, con mas experiencia clinica.

Actualidad Médica quiere por ultimo en esta nueva etapa
reforzar la lengua espafiola como lenguaje cientifico universal.
Se ha escrito que un idioma sin lenguaje cientifico es una lengua
mutilada y, por tanto, para que un idioma tenga un lenguaje
cientifico deben necesariamente existir revistas que sirvan al
idioma como cauce de expresidn. La continua desaparicion de
revistas médicas en espafol hace todavia mas imprescindible
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la continuidad de Actualidad Médica. Asi lo ha entendido el
Consejo Andaluz de Colegios de Médicos y todos y cada uno
de los Colegios de Médicos de Andalucia y asi lo han entendido
también las Reales Academias de Medicina de Andalucia al firmar
el convenio que impulsa hacia el futuro a la renovada revista
médica nacida en Granada a comienzos del siglo XX.

En el esfuerzo conjunto de todas las corporaciones
implicadas para potenciar Actualidad Médica y en la complicidad
de los profesionales de la medicina para hacerla suya, esta el que
la centenaria revista, patrimonio de la medicina andaluza, pueda
transitar con éxito en el futuro.
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Hidrogeles de gelatina entrecruzados

para aplicaciones en Ingenieria Tisular.

Un estudio preliminar

Gelatin-crosslinked hydrogels for Tissue Engineering
applications. A preliminar Study

Chato-Astrain J!, Carriel V!, Durand-Herrera D?, Garcia-Garcia O, Sanchez-Porras D?, Diaz-
Ramos M?, Albaladejo-Garcia V?, Irastorza-Lorenzo A!, Campos F!, Garzon I*.
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Resumen

Los biomateriales juegan un papel esencial en el desarrollo de nuevos sustitutos tisulares ya que proporcionan el entorno
tridimensional esencial para promover la adhesion, migracién y proliferacion celular. En este sentido, los biomateriales
naturales aportan moléculas bioldgicamente activas que tipicamente promueven la adhesion y el crecimiento 6ptimo de
las células. La gelatina es un biomaterial cuyo alto contenido de colageno y cuya red tridimensional interconectada podria
contribuir a la generacion de tejidos artificiales similares a los tejidos nativos. En este contexto, diferentes técnicas de en-
trecruzamiento quimico han sido utilizadas con el fin de mejorar las propiedades fisicas y mecénicas de los biomateriales
de uso en Ingenieria Tisular. El glutaraldehido (GA) es un entrecruzante quimico bien conocido que puede proporcionar
materiales con una mejora sustancial en las propiedades de traccion. El objetivo de este articulo es determinar la con-
centracion éptima de GA en hidrogeles de gelatina para determinar la posible aplicacién de estos nuevos biomateriales
entrecruzados en la clinica traslacional. A este respecto, se obtuvieron resultados interesantes que podrian ser Utiles para
disefiar andamios con propiedades controladas segun su grado de entrecruzamiento que facilitaria la produccién de pro-
ductos mas similares a los tejidos nativos. Los hidrogeles de gelatina entrecruzados con GA al 5% mostraron patrones
morfoldgicos adecuados que sugieren una posible aplicacién para la regeneracion del tejido cardiovascular.

Abstract

Biomaterials play a key role in the development of new tissue substitutes as they provide the essential 3D environ-
ment to promote cell adhesion, migration and proliferation. In this sense natural biomaterials offer biologically active
molecules which typically promote excellent cells adhesion and growth. Gelatin is a biomaterial whose high collagen
content and its interbranching 3D network could certainly contribute to the construction of more native-like tissues.
In this context, different techniques of chemical cross-linking have been used in order to improve the physical and
mechanical properties of biomaterials for use in Tissue Engineering. Glutaraldehyde (GA) is a well-known chemical
crosslinker that can provide materials with substantial improvement in tensile properties. The aim of this article is
to test different GA concentrations to crosslink gelatin hydrogels to evaluate the potential application of these new
crosslinked biomaterials according to the specific properties of the different tissues in the translational clinic. In this
regard interesting findings were obtained that could be helpful to design controlled-properties scaffolds regarding
its crosslinked degree that would facilitate the production of more suitable tissue-like products. The proposed 5%
GA crosslinked gelatin hydrogels shown morphological patterns and meet the requirements of a first macroscopic
and microscopic evaluation which suggests a potential application for the regeneration of cardiovascular tissue.

Palabras clave: gelatina,
ingenieria tisular,
entrecruzamiento, glutaraldehido

Keywords: gelatin, tissue
engineering, crosslinking,
glutaraldehyde

INTRODUCTION Biomaterials are used to generate the scaffold which will provide
the appropriate 3D environment to promote cell adhesion, migration
Tissue engineering is a multidisciplinary and interdisciplinary field and proliferation (2). Moreover, the scaffold must provide adequate

involving the development of bioartificial tissues and organs with the form and structural support fo
purpose of repairing or enhancing tissue or organ function, the resulting Scaffold materials for tiss

r the intended anatomic site (3).
ue engineering can be broadly

bioartificial constructs consist of cells, biomaterials and trophic factors (1). classified as either synthetic or naturally occurring in
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origin. Synthetic biomaterials are manufactured with a
tailored architecture, and their degradation characteristics
controlled by varying the polymer itself or the composition
of the individual polymer including polystyrene, poly-I-lactic
acid (PLLA), polyglycolic acid (PGA) and poly-dl-lactic-co-
glycolic acid (PLGA) (4). However, its main drawbacks are its
reduced biocompatibility and bioactivity. On the other hand,
natural materials including polymers such as gelatins, silk
and chitosan are biologically active molecules and typically
promote excellent cell adhesion and growth (3).

Gelatin is a heterogeneous mixture of peptides derived
from the parent protein collagen by procedures involving the
destruction of cross-linkages between the polypeptide chains
along with some breakage of polypeptide bonds (5). Two types
of gelatin are generally obtainable, depending on the pre-
treatment procedure (prior to extraction process). Acidic pre-
treatment (type A) does little affect the amide groups while
the alkaline pre-treatment (type B) targets the amide groups
converting many of the asparagine and glutamine residues to
aspartate and glutamate (6). According to the literature, both
collagen and gelatin used as scaffold components improve
significantly infiltration, adhesion, spreading, and proliferation
of cells on resulting scaffolds. Introduction of natural
biopolymer has beneficial effect on biological recognition
signals and thus cells are expected to migrate deeper into the
scaffold. Additionally, improved elasticity and deformability
facilitate formation of new or expansion of existing cavities for
cell penetration (7).

Despite the known advantages and wide applicability
of biomaterials, there are several limitations that restrict
their use for biomedical applications (8). Mainly, they lack
adequate mechanical properties and in many instances the
stability in aqueous and physiological environments required
for medical applications (9). In this milieu, crosslinking
techniques has been broadly used to overcome the limitations
of biomaterials (10). According to this, glutaraldehyde (GA)
is a well-known chemical crosslinker that can react with
functional groups in both proteins and carbohydrates, and
can provide materials with substantial improvement in
tensile properties (11).

The aim of this study is to evaluate different GA
concentrations to crosslink type A gelatin in order to evaluate

the robust potential of modified gelatin in tissue engineering
and regenerative medicine.

MATERIALS AND METHODS

Preparation of gelatin hydrogels

The method of hydrogel preparation is deeply described
by Coester CJ et al (12). Briefly, 1,25 g of natural type A
gelatin powder (from porcine skin) (Sigma-Aldrich Steinheim,
Germany) was added to 25 ml of distilled water under
heating. After 10 min of stirring, 500 ml of three different
concentration of GA (2,5%, 5% and 8%) (Sigma-Aldrich,
Steinheim, Germany) was added to crosslink the gelatin.
Each group was done in triplicate. The solution was rapidly
homogenized and dropped in a petri dish. Jellification process
was performed at room temperature duringl0 minutes.

Characterization of macroscopic properties

Once biomaterials gelled, a macroscopic evaluation was
performed to test the homogeneity, color and transparency
of the gelatin. Moreover, a thermal test was performed to
determine its stability at physiological temperature incubating
the hydrogel at 379C for 24h.

Characterization of microscopic properties

Histological evaluation

Hidrogeles de gelatina para ingenieria tisular
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For the histological analyses a representative sample
was harvested of each hydrogel. The fragments were fixed in
10% buffered formalin for 24h at room temperature. Fixed
samples were routinely dehydrated and embedded in paraffin,
and transverse 5 um sections were obtained from their central
parts. All samples sections were stained with hematoxylin and
eosin (HE) and observed and captured using light microscopy at
200X (Nikon eclipse 90i, Japan).

Structural and ultrastructural evaluation

For the structural and ultrastructural evaluation, the
samples were fixed in 2.5% GA in 0.05 M cacodylate buffer,
pH 7.2, at 4°C for 6 h. Then the samples were washed
three times in 0.05 M cacodylate buffer, pH 7.2, at 4°C and
randomly assigned to scanning electron microscopy (SEM)
samples were dehydrated in increasing concentrations of
acetone (30-100%), subjected to the critical point method
and covered with gold. Samples were transversally mounted
in stabs. Analyses and imaging were carried out using a FEI
Quanta 200 environmental scanning electron microscope (FEI
Europe, Eindhoven, The Netherlands).

RESULTS

Preparation of the hydrogels

The application of the previously described methods
resulted in the gelation of all replicates in each group
obtaining solid gelatin hydrogels. Gelation of biomaterials
was GA-dependent as higher concentrations required shorter
periods of gelation . However, in no cases gelation longed
more than 30 min.

Macroscopy characterization of crosslinked type A
gelatin

2,5% GA concentration hydrogel presented a
homogenous appearance according with its particular
transparency and a light clear color. Although it presents
a gel state at room temperature, its thermal stability was
compromised when the temperature rises physiological
conditions and it melts at 372C. Gelatin crosslinked with 5%
GA exhibited some distortions in its homogeneity emerging
some areas with different crosslinked properties (see
arrows in Figure 1). Moreover, transparency was maintained
through the homogeneous areas but not in the more
crosslinked ones which correlate with the areas of a more
intense yellow color. Furthermore, gel state was maintained
in the physiological range of temperatures exhibiting a
thermostable characteristic. On the contrary to the above
mentioned 8% GA concentration hydrogel, showed a
complete heterogeneous appearance with non-defined
areas of different crosslinked properties. This hydrogel did
not spread over the dish and its color turned faint yellow
compromising the transparency of the gel. Finally, the
thermal stability was confirmed as no differences were found
between room temperature and 37°C.

2,5% 5%

MA ),

Figure 1: Macroscopic analysis of crossliked gelatin hydrogels. Arrows
show areas with different crosslinked properties.
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Microscopic characterization of crosslinked type A gelatin

The Hematoxylin-eosin staining revealed a majority of
basophil structures in all the experimental groups and different
structural patterns appeared according to the crosslinking degree
of the hydrogel as shown in Figure 2. An organized structure with
fibers aligned in parallel were only found in 2,5% GA crosslinked
hydrogels whereas a typical porous pattern was found in the other
experimental groups (5% and 8%). Nevertheless, the hydrogel
crosslinked with 8% GA manifested a higher degree of porosity
with a more defined porous structure along the transversal
section of the sample. Apart from this, scanning electron
microscopy analysis confirmed that Type A gelatin ultrastructure
have a greater number of smaller and more defined pores in
high glutaraldehyde concentrations compared with 2,5% GA
crosslinked hydrogels.

SEM

Figure 2: Microscopic analysis of crosslinked gelatin hydrogels. HE:
Hematoxylin-eosin staining 200X. SEM: scanning electron microscopy.

DISCUSSION

Biomaterials play a key role in tissue engineering as they
provide the scaffold where cells should carry out different
biological processes as migration, differentiation or proliferation.
In this sense, natural materials as gelatins are biologically active
molecules and typically promote excellent cell adhesion and
growth which are necessary for the development of artificial
tissues and organs (3).

Despite the numerous advantages above commented of
gelatin hydrogels show a lack of mechanical properties and a
crosslink step is vital to enhance them in order to obtain scaffolds
reassembling the physical characteristics of native tissues (13).
In this study different concentrations of GA used as a crosslinker
agent have been tested to generate different final biomaterials
with different properties to broaden the potential applications of
gelatin hydrogels to tissue engineering

According to the macroscopic evaluation, transparency is
maintained in the less crosslinked hydrogel which is an essential
property of cornea (14). Its highly organized collagen lamellae
could provide mechanical support and biophysical properties
required for transparency. Results shown in the HE staining
strengthen the idea of a linear pattern in the structural evaluation.
These results may suggest that low GA concentration may allow the
development of homogeneous, transparent and highly organized
biomaterials, especially interesting for cornea regeneration.
Nonetheless, 2,5% GA concentration does not crosslink enough
collagen molecules to ensure thermal stability at physiological
temperature. Consequently, more studies are needed in order to
improve thermostability while maintaining transparency.

5% and 8% GA crosslinked gelatin hydrogels exhibited
a porous pattern in both HE staining and scanning electron
microscopy analyses. More defined porous were found in the 8%
GA crosslinked hydrogel. Besides high GA concentration is related

11

to a lack of malleability and its rapid crosslinking reaction (90-
120 s) makes it an unsuitable substitute. On the other hand, 5%
GA crosslinked gelatin hydrogel showed a porous pattern with
a more homogeneous macroscopic appearance. According to
these results, the high porosity of this biomaterial could facilitate
diffusion and perfusion of oxygen in bioengineered tissues. In
addition, porous pattern obtained in 5% GA crosslinked gelatin
hydrogels could meet the specific requirement of cardiovascular
engineered tissues due to its interbranching 3D network that
certainly could enhance the nutrients and oxygen diffusion,
hemodynamic performance, cellular infiltration and organization
(15, 16).

According to recent studies hydrogels are promising
biomaterials to generate controlled properties of scaffolds
through crosslinking processes . A crosslink is a physical
or chemical bond that connects the functional groups of a
polymer chain to another one through cova — lent bonding
or supramolecular interactions such as ionic bonding,
hydrogen bonding, etc (17). However, new substitutes should
be generated applying different crosslinker agents such
as genipin, carbodiimide or citric acid (18, 19) to improve
its biophysical properties, thermostability and histological
characteristics that resembles native tissues in order to build up
a more translational approach in Tissue Enginering.

CONCLUSSION

In this study gelatin potential for tissue engineering has been
tested. Optimal conditions were only found in 5% GA crosslinked
hydrogels. Still, interesting findings were obtained that could be
helpful to design controlled-properties scaffolds regarding its
crosslinked degree that would facilitate the production of more
suitable tissue-like products.
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Resumen

Objetivo: conocer la carga de atencion esperada y la epidemiologia de los pacientes que acuden a la consulta espe-
cializada de otoneurologia con alteraciones vestibulares o inestabilidad asi como su forma inicial de presentacion.
Métodos: estudio descriptivo transversal en el que se recogen los datos de los pacientes que acuden por
primera vez a la consulta de otoneurologia en el afio 2017 al Complejo Hospitalario de Jaén.

Resultados: Fueron remitidos 94 pacientes (50 mujeres y 44 hombres) con una media de edad de 53 + 11
afios. Durante ese afio se valoraron 37,9 pacientes por cada 100.000 habitantes. Los pacientes fueron remi-
tidos de las consultas de otorrinolaringologia general. El diagndstico mas frecuente fue vértigo posicional
paroxistico benigno y enfermedad de Méniere con un 27,6% cada una de ellas seguido de mareo subjetivo
crénico con un 22,34%, finalmente el 15,96% de los pacientes habian padecido una neuritis vestibular y solo
el 6,38% presentaban migrafia vestibular.

Conclusiones: Es importante conocer la prevalencia y las caracteristicas de estos pacientes para realizar una
correcta planificacidn sanitaria en nuestra drea de estudio y asi prever los recursos sanitarios suficientes.

Abstract

Objective: The knowledge of the expected attention load and the epidemiology of the patients that come
to the specialized otoneurology consultation with vestibular alterations or instability as well as its initial
presentation form.

Methods: A descriptive transversal study of patients who come for the first time to the otoneurology unit in
2017 at the Complejo Hospitalario de Jaén.

Results: 94 patients (50 women and 44 men) with a mean age of 53 + 11 years were referred. During that year,
37.9 patients per 100,000 inhabitants were evaluated. Patients were referred for general otolaryngology
unit. The most frequent diagnosis was benign paroxysmal positional vertigo and Méniére's disease with
27.6% each of them followed by chronic subjective dizziness with 22.34%, finally 15.96% of the patients had
suffered a vestibular neuritis and only 6.38% had vestibular migraine.

Conclusions: It is important to know the prevalence and characteristics of these patients in order to carry out a
correct health planning in our study area and appropriate response to the expected care demand in the community.

Palabras clave: Vértigo,
otoneurologia, epidemiologia.

Keywords: Vertigo, neurotology,
epidemiology.

INTRODUCCION

El vértigo y la inestabilidad tienen una alta incidencia y
prevalencia entre la poblacién espafiola por tanto también
tiene una alta carga asistencial en atencion primaria y en
atencidn especializada (1). El vértigo es una alucinacion de
movimiento que se suele manifestar con sensacién de giro
del entorno o del propio cuerpo. Suele afectar a la calidad
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de vida en mayor o menor medida y dado que en muchos
casos de trata de patologia recidivante afecta durante largos
periodos de tiempo al paciente ocasionandole unaimportante
merma en su calidad de vida y limitacién para desempeifiar su
trabajo o sus actividades de la vida diaria con el coste que
ello conlleva (2). Por otra parte el vértigo y la inestabilidad
aumentan el riesgo de caidas sobre todo en personas mayores
con la comorbilidad que esto implica (3-5), por todo ello la
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existencia de una unidad de otoneurologia para dar respuesta
a éstos problemas la entendemos imprescindible en la mayoria
de los hospitales.

Para acceder a la Unidad de otoneurologia del Complejo
Hospitalario de Jaén primero el paciente ha debido ser
derivado desde atencidon primaria a las consultas de
Otorrinolaringologia general y desde ellas a la Unidad
de otoneurologia los pacientes mas complejos, esto
puede hacer que el porcentaje en los diagndsticos no se
correspondan exactamente con la prevalencia general de
la poblacién, ya que gran parte de los pacientes han sido
tratados desde atencion primaria y desde las consultas de
otorrinolaringologia general.

El objetivo de éste estudio es conocer la prevalencia y las
caracteristicas de éstos pacientes para realizar una correcta
planificacién sanitaria en nuestra area de estudio y asi prever
los recursos sanitarios suficientes.

MATERIALES Y METODOS

Se plantea un estudio descriptivo transversal en el que se
recogen datos sociodemograficos de los pacientes que acuden
por primera vez a la consulta especifica de otoneurologia del
Hospital de Jaén con el motivo de consulta de inestabilidad
o patologia vestibular en el periodo de un afio comprendido
desde el 1/1/2016 hasta el 31/12/2016.

Los datos que se recogen son edad, sexo, estado civil,
nivel académico, tabaquismo, diagndstico, presencia de
antecedentes como ansiedad, depresidén, hipertension
arterial, acufenos, patologia tiroidea y patologia cervical.

Criterios de inclusion fueron todos los pacientes que
acudieron a la consulta de otoneurologia derivados tanto
de las consultas generales de otorrinolaringologia como por
parte de interconsultas de otros especialistas.

No existen criterios de exclusién.

Para la recogida de datos se usé la base de datos Diraya
que es la que se usa para recoger la historia clinica de todos
los pacientes que acceden a nuestras consultas en nuestro
centro hospitalario.

El estudio estadistico se us6 el programa estadistico
SPPS® Statistics versién 22.

Este estudio, por sus caracteristicas no se ha presentado
en el comité de ética pero si <ha sido desarrollado de acuerdo
al Cdédigo de Etica de la Asociacién Médica Mundial para
estudios con humanos (Declaracion de Helsinki).

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio se valoraron 94 pacientes
que acudian por primera vez en la consulta de otoneurologia,
el nimero de pacientes asignados a nuestra area de poblacion
es de 247.717 en el afio 2016. De acuerdo con éstos datos se
remitieron un total de 37,9 pacientes en un afio por cada
100.000 habitantes.

El origen de nuestros pacientes siempre es procedente
de las consultas de otorrinolaringologia general o derivados
de otros especialistas a través de interconsultas, donde
se realiza una primera criba en los que se eliminan todos
los pacientes con vértigos, mareos o inestabilidad que
inicialmente no tienen caracteristicas vestibulares. De
éste modo llega a la consulta de otoneurologia en general
pacientes con patologia cronificada en su mayoria y de muy
probable origen vestibular.
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En nuestro estudio un 34.52 %de la muestra (n=29) fueron
hombres y 55 fueron mujeres, la edad media de la muestra fue de
53,2 + 11,38 afios. En relacion al estado civil y al nivel académico se
observé que la mayoria de participantes estaban casados 66,67% y
con nivel basico de estudios 60,71%. Un 29,76 % de los participantes
(n= 25) eran fumadores. Se pueden consultar dichos datos en la
tabla 1, caracteristicas sociodemograficas de la muestra.

Muestra en conjunto (n=94)
n %

Edad Media 53,2

Género Hombre 29 34,52
Mujer 55 65,48

Habito tabaquico 25 29,76

Estado civil Soltera/o 18 21,43
Casada/o 56 66,67
Separad/o 3 3,57
Viuda/o 7 8,33

Nivel de estudios | Primarios 51 60,71
Secundarios | 22 26,19
Universitarios | 11 13,1

Tabla 1: Caracteristicas sociodemogrdficas de la muestra.

Con respecto al diagndstico, se ha seleccionado el
diagnéstico inicial que se le da al paciente al derivarlo a
la consulta y no el diagnéstico definitivo, de ellos se han
seleccionado los cinco diagndsticos mas prevalentes:
vértigo posicional paroxistico benigno (VPPB), que ocupé el
27,66%, enfermedad de Méniére (unilateral o bilateral) con
el mismo porcentaje de pacientes, seguido de pacientes que
presentaban mareo subjetivo crénico o inestabilidad con
un 22,34%, finalmente el 15,96% de los pacientes habian
padecido una neuritis vestibular y solo el 6,38% se derivaban
por migrafia vestibular. Podemos apreciar de forma grafica
éstos datos en la figura 1.

Diagnostico en los pacientes (%)

(1) i
VPFB MENIERE MV NV

INESTABILIDAD

Figura 1: Diagndstico inicial de los pacientes.
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En la anamnesis se recogieron patologias previas que
presentaban los pacientes y las mas frecuentes fueron la depresion
y la ansiedad con un 58,50 y un 50,00% respectivamente, seguidos
de hipertensién arterial (HTA) con un 34,40%, un 22,34% padecian
acufenos, el mismo porcentaje padecia patologia tiroidea y
finalmente un 18,09% tenian patologia cervical diagnosticada por
un especialista en medicina fisica y rehabilitacion o traumatdélogo. Se
pueden consultar dichos datos en la figura 2.

PATOLOGIAS PREVIAS

DEPRESION
ANSIEDAD
ACUFENDS

HIPERTENSION ARTERIAL

HIPOTIROIDISMO

PATOLOGIA CERVICAL

| I I
0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70%

Figura 2: Patologias previas de los pacientes.

DISCUSION

Destaca que la derivacidon de pacientes a nuestra consulta
de otoneurologia, (37,9 pacientes en un afio por cada 100.000
habitantes) es similar a la que se producen en otras unidades de
otoneurologia de Espafia de acuerdo con el estudio de Guerra-
Jiménez et al en el que se derivan 38 pacientes por cada 100.000
habitantes en el Hospital Insular de Gran Canaria (6).

La media de edad de nuestros pacientes es muy similar a la
de otros muchos estudios asi como la distribucién por sexos, siendo
mayor el porcentaje de mujeres, ya que la patologia vestibular suele
afectar a la edad media de la vida y a mujeres (7,8).

En relacién al nivel académico, la mayor parte de los
participantes solo completd estudios bésicos (61,7%) datos similares
a los encontrados en otros ensayos clinicos aleatorizados realizados
en pacientes con una media de edad similar a la de nuestro trabajo
(9).

En porcentaje, la hipertension arterial, la ansiedad y la depresion
fueron las tres patologias previas mas frecuentes, resultado similar al
descrito en otros trabajos (10).

Cabe destacar la importancia de las concomitancias que
aparecen en la patologia vestibular y en la inestabilidad sobre todo
con ansiedad y depresion, dato a tener en cuenta y posible fuente
de estudio mas en profundidad para poder discernir si la ansiedad
y la depresidon son el desencadenante de esta patologia, son un
factor predisponente o la propia medicacion puede ser el origen de
la inestabilidad que presentan algunos pacientes; por todo ello, éste
estudio nos puede ayudar a caracterizar mejor la distribucion de las
prevalencias tanto de la patologia vestibular como sus patologias
asociadas.

Dentro de las limitaciones del estudio destaca el hecho de
que la patologia vestibular es muy compleja tanto para el paciente
poder describir su sintomatologia como para el médico poder realizar
un diagndstico ya que la el sintoma vértigo e inestabilidad no sélo
se encuentra en patologia de origen vestibular sino también en
patologia de origen central, vascular, psiquidtrica, farmacoldgica, etc.

La patologia vestibular puede evolucionar y ademas presentar
concomitancias, es decir un paciente puede tener inicialmente un
VPPB y en la evolucion del mismo terminar diagnosticado a su vez
de migrafia vestibular, o presentar inicialmente caracteristicas de
mareo subjetivo crénico y tras la realizacion de pruebas radiologicas
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diagnosticar un neurinoma del VIII par craneal; dado que el estudio
recoge el motivo de derivacion del paciente es posible que los
diagndsticos no sean definitivos y si se estudiase cada caso pasado
algun tiempo puedan modificarse; dada nuestra experiencia clinica
en consulta, no creemos que éste cambio pueda ser significativo.

Otra limitacion que encontramos es la dificultad para poder
comparar con estudios previos debido a que hasta hace relativamente
poco tiempo no se disponia de un consenso internacional de
nomenclatura diagndstica para los trastornos vestibulares por lo que
con respecto al diagndstico éste puede ser variable de un estudio a
otro.

El bajo porcentaje de migraia vestibular con respecto a otros
estudios probablemente se deba a que éstas son derivadas en su
mayoria al servicio de Neurologia tanto los pacientes que proceden
de atencién primaria como los que proceden de la consulta de
otorrinolaringologia general.

CONCLUSIONES

Este tipo de estudios nos permiten conocer mejor las
caracteristicas de nuestros pacientes y poder plantear estudios
futuros.

Respecto al tipo de alteracidon vestibular, pudimos observar
el VPPB (11) fue la patologia diagnosticada con mayor frecuencia
junto con la enfermedad de Méniere, que son las dos formas de
alteraciones vestibulares periféricas mas habituales seglin Brandt et
al (12).

Es importante conocer la prevalencia y las caracteristicas de
éstos pacientes para realizar una correcta planificacion sanitaria en
nuestra area de estudio y asi prever los recursos sanitarios suficientes.
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Incidencia de lesion de mancha blanca en
las clinicas de ortodoncia de la Universidad
Michoacana en Morelia, Michoacan, México
Incidence of white spot lesions at orthodontics” clinics at
Michoacana University in Morelia, Michoacan, Mexico
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Resumen

La lesidn dental de mancha blanca por efecto de tratamientos ortoddnticos, es un problema de salud mundial. Su
apariencia antiestética, e incluso su cavitacion, urgen de procedimientos restaurativos con el dentista. Su incidencia
no ha sido reportada en ninguna especialidad de ortodoncia de México. El objetivo de esta investigacion, fue
conocerla en las clinicas dentales de la Universidad Michoacana, en Morelia, Michoacdn, México. Se diagnostico la
lesidén en 27 pacientes y se generaron analisis estadisticos multiples. La incidencia se incrementd significativamente,
en mas de la mitad de la muestra luego de 2 afios de tratamiento ortoddntico (p<0.05). No existié correlacion de la
lesién con la edad y el género. El indice de mancha blanca es alto en las clinicas de ortodoncia estudiadas. Ocurre
dentro del periodo de tratamiento ortoddntico, lo que obliga a su control y prevencién. Seria conveniente conocer
el indice en otras universidades mexicanas y del extranjero, para su erradicacion.

Abstract

White spot lesion has been related to the effect of orthodontic treatment, and also has been considered a
global health problem. Its antiesthetic appearance and even more its cavitation, urge restorative procedures with
the dentist. However, its incidence has not been reported in any orthodontic specialty in Mexico. The aim of this
investigation was to report its incidence, at the Universidad Michoacana dental clinics, in Morelia, Michoacan,
México. The lesion was diagnosed in 27 patients and multiple statistical analyzes were generated. The incidence
increased significantly, in more than a half of the sample after 2 years of orthodontic treatment (p <0.05).
There was no correlation of the lesion with age and gender. White spot incidence is high, and occurs within the
orthodontic treatment period, which requires its control and prevention at the evaluated orthodontic clinics. It
would be convenient to know its incidence, among other Mexican and worldwide universities for its eradication.

Palabras clave: Lesion de
mancha blanca; mancha blanca
del esmalte; desmineralizacion
de esmalte, desmineralizacion
adamantina, ortodoncia.

Keywords: white spot lesion;
enamel white spot; enamel
demineralization.

INTRODUCCION

La lesién de mancha blanca dental, es un problema de im-
portancia estético y funcional, que puede derivarse del trata-
miento de ortodoncia. Su incidencia se atribuye, a la acumula-
cién prolongada de placa dentobacteriana (PDB), alrededor de
la aparatologia fija ortoddntica. Dicha acumulacion, ocasiona
desmineralizacion de la superficie, y sub superficie del esmalte
dental (1,2). Las lesiones son irreversibles en la mayoria de los
casos, y a su vez, perceptibles como cicatrices poco estéticas de
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color blanquecino, con apariencia de gis (3). Su etiologia, deriva
del efecto quimico de productos metabdlicos de deshecho, de
bacterias acidégenas y acidofilas que, acumulados por periodos
prolongados sobre el tejido adamantino, generan la desminerali-
zacion, y pérdida subsecuente de sustancia dental calcificada (4).

Patologia de la lesion de mancha blanca

Contrariamente a la caries, la pérdida de la sustancia
dental sucede mas rapidamente en el tejido afectado, y
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por tanto en casos graves cavita, y urge la necesidad de un
tratamiento restaurador con el dentista (3,5).

Las cifras reportadas al momento indican, que los pacien-
tes que cursan con un tratamiento de ortodoncia, presentan
la lesion desde un 2%, y hasta un 96% (6). Coincidentemente,
la mayoria de los pacientes son adolescentes con pobre higie-
ne oral, lo que aumenta la probabilidad de presentar la lesion,
aun con la directriz del ortodoncista sobre la frecuencia, y la
técnica de cepillado necesaria (7,8). Desafortunadamente,
para este sector social, bastarian cuatro semanas a partir del
inicio del tratamiento de ortodoncia, para desarrollar la le-
sién, e incluso presentar cavitacién franca (9).

Por otro lado, se ha reportado que la afectacién
dentaria sucede en ambas arcadas, la cual comprende de
un 8.5%, a un 44%, de incidencia en dientes anteriores, y
de un 7.7%, a un 71%, en los dientes posteriores. Aunado a
esto, el tratamiento ortoddntico per se, tiene potencial para
desarrollar la patologia (10).

Control y tratamiento de la lesion de mancha blanca

Para el control de la lesién, se han reportado
agentes quimicos remineralizantes, y técnicas especificas
restauradoras, para ser aplicadas en la consulta dental. Los
agentes remineralizantes han incluido entre otros: al uso
de fluoruros, compuestos fosfopéptidos, hidroxiapatita,
antisépticos, xilitol, sorbitol, e incluso probidticos (11-16).
Sin embargo, dichos compuestos han mostrado poca eficacia,
sobretodo en lesiones con desarrollo franco. Por otro lado,
los tratamientos dirigidos a la proteccion del remanente
estructural tisular adamantino, han sugerido el uso de resinas
infiltrativas y silice coloidal, como medios reacondicionantes y
estabilizantes (17). Por ultimo, los tratamientos encaminados
a mejorar la apariencia del diente afectado, han comprendido
procedimientos de microabrasién, aplicacion de radiacién
laser, blanqueamiento dental, y a tratamientos restaurativos
de tipo conservador (18).

La incidencia de mancha blanca en el Estado de
Michoacan y en México

Es preciso sefialar que no se ha encontrado al dia de
hoy, un reporte de la incidencia de lesion de mancha blanca,
en ninguna clinica universitaria mexicana, y menos aun, en
centros de salud publicos mexicanos. En este contexto, y
debido a la evidente patologia, en pacientes que acuden
al posgrado de ortodoncia, de la Universidad Michoacana
en Morelia, Michoacan, México; esta investigacion tuvo
como objetivo, conocer si existe una cantidad importante
de pacientes, que la desarrollen durante el tratamiento
ortoddntico. Ello permitiria la integracién del resultado a
la adenda de incidencias, que merecen medios de cuidado
en dicho posgrado. De esta manera se inicia con el primer
reporte de la incidencia, que puede proponer formalmente
las medidas conducentes para su control, e incluso su
posible erradicacion en este posgrado, y en otras clinicas de
especialidad publicas del nivel educativo superior, y del sector
salud publico en México.

MATERIAL Y METODOS
Seleccidn de pacientes

Se obtuvo una muestra al azar de 27 pacientes, de
las clinicas de ortodoncia del posgrado de la Facultad
de Odontologia, de la Universidad Michoacana de San
Nicolds de Hidalgo, en Morelia, Michoacan, México. Los
pacientes portaban aparatologia fija de brackets metalicos,
no presentaban manchas por fluorosis, tetraciclinas o
amelogenesis. Integrada la muestra, se expusieron a fotografia
intraoral los dientes anteriores, en plano frontal, con ayuda
de retractores de carrillos y camara digital (Sony DSC-H300;
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Sony Co; Tokio; Japon). Los pacientes proporcionaron
su consentimiento informado, en el formato vigente, y
participaron de manera voluntaria, y andnima en el estudio.
Asimismo, fueron informados del procedimiento, como lo
sugiere la comisién de bioética de la Facultad.

Diagndstico de lesion o mancha blanca adamantina

La presencia de lesiones de mancha blanca, se registré
en hoja de cotejo, por dos profesores especialistas en
ortodoncia del posgrado de la Facultad de Odontologia, de la
Universidad Michoacana, en Morelia, Michoacan., México.
El grado de lesion de los dientes afectados, se registré con el
Sistema Internacional para la Deteccion de Caries (ICDAS)
(19-20), y la ubicacién con el diagrama de Benson, Pender, y
Higham (21). En breve, la cara vestibular dental se limpié con
cepillo de cerdas de nylon (Dentaflux; Madrid; Espafia), con
turbina de baja velocidad (NSK; Tokio; Japdn), y con agua y con
polvo de piedra pémez. Luego, se enjuagaron con agua-aire las
superficies dentales, y se procedié a la toma fotografica bajo luz
natural. Una vez integradas las fotografias, se inspeccionaron
por los especialistas, que sefialaron presencia, diente afectado,
y zona dental de |a cara vestibular afectada. Luego, se registro la
relaciéon del bracket dental con la zona afectada.

Por dltimo, se realizaron comparaciones mdultiples
estadisticas de los datos obtenidos, con la prueba de Chi-
cuadrado de Pearson, y utilizando el programa de analisis
estadistico SPSS versidn 18. Las diferencias con un p<0.05, se
registraron como significativas.

RESULTADOS
Incidencia de lesion de mancha blanca por edad y género

En la Tabla 1 puede observarse, que la mayor incidencia
de lesién de mancha blanca, fue en pacientes de quince afios,
seguida de los pacientes con dieciocho, veinte y veintidds
afios. La menor incidencia ocurrié en los pacientes de
veintitrés, y hasta los veintiocho afos. Esta diferencia resulté
estadisticamente significativa (p<0.05); x2 (11, N = 36) =
20.76, p = .03.

El sexo femenino presenté una frecuencia mayor de
lesion de mancha blanca, pero no significativa, respecto
al sexo masculino (p>0.05); x2 (1, N = 36) = .94, p = .33. La
frecuencia global de la lesion de mancha blanca, fue en mas
de la mitad de los pacientes (56%).

Frecuencia de lesion de mancha blanca en érganos dentarios

Los dientes que presentaron la mayor frecuencia de
lesiones, fueron los incisivos centrales superiores, seguidos
de los incisivos laterales superiores, y finalmente los
dientes caninos (53%, 41%, y 6%; respectivamente). El
resultado indicé que el incisivo central superior, e incisivo
lateral superior, mostraron una predisposicion para
presentar la lesidn, respecto al diente canino superior, pero
no estadisticamente significativa (p>0.05); x2 (2, N = 36) =
3.79, p = .15.

Por otro lado, la zona dental mas afectada por orden
de frecuencia, y acorde al diagrama de Benson, fue la zona
incisal, seguida por la mesial y la cervical, (48%, 35%, y 17%;
respectivamente). La afectacién de la zona incisal, mostré
una tendencia a ser estadisticamente significativa, respecto
al resto de las zonas para presentar afectacion x2 (1, N = 36)
=3.79, p = 0.05.

No se encontré en ninguno de los casos, lesion de
mancha blanca en la zona distal dentaria.

Incidencia de lesion de mancha blanca en relacién al
tiempo de tratamiento ortoddéntico
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Tabla 1 Muestra el grado de afeccion de mancha blanca (ICDAS).
Fuente: Elaboracidn propia.

Como se muestra en la Tabla 2, los resultados obtenidos
respecto a la duracién del tratamiento ortoddntico, indican
que la frecuencia de lesién de mancha blanca, tuvo tendencia
a incrementarse de manera significativa, luego de dos afios
de iniciado el tratamiento (p<0.05); x2 (4, N = 33) = 17.07, p
=.00. De igual forma, a partir de los dos afios de tratamiento,
la severidad de la afectacion o desmineralizacion del esmalte,
se incrementd de manera significativa (p<0.05); x2 (4, N =
33) =17.07, p = .00; pero en ninguno de los casos, sobrepaso
al grado 2 de afectacidn, (respecto a la escala del ICDAS). La
menor frecuencia de lesidon, fue encontrada en pacientes de
menos de 1 afio de tratamiento ortoddntico. Sin embargo,
existidé un caso aislado con seis afios de tratamiento, que no
presento lesidn alguna.

DISCUSION

El conocimiento de la incidencia de lesion de mancha
blanca es de importancia, porque su patologia puede ocasionar
pérdida de tejido adamantino, y la necesidad de tratamientos
restaurativos extensos con el dentista (3,5,18). Como la
incidencia de la lesion no ha sido estudiada en ningun centro, o
universidad en México, en este trabajo se estudié en pacientes
de la clinica de ortodoncia, de la Universidad Michoacana en
Morelia, Michoacan, México; pasando a ser el primer reporte
del estado actual de la lesidon en México. El conocimiento de
la incidencia, fundamenta no solo concientizar a alumnosy a

; Erde de Tiempo de tratamiento Pacientes
‘ Presencia EfreEeian en meses (Afectacion media)
Paciente | Edad |Sexo g;rr]rl?;chas Tiempo de tx 12 meses 27
(ICDAS) 15 meses 7
1 22 M \ 2 afos 2 18 meses 20
2 21 F \ 3 afos 2 24 meses 33
3 19 M \ 18 meses 2 36 meses 13
4 20 M - 2 afos 0 Total 100
5 22 F 1 afio 0
5 15 M v 2afios D) Tabla 2 Muestra el tiempo de tratamiento ortoddntico y la media
- ” - 5 de afectacion. Fuente: Elaboracidon propia
8 13 M \ 2 afos 2
) 15 M v 1 ano 5 planta docente de cualquier clinica, o en implementar medios
preventivos, que incluso podrian erradicarla; sino ademas,
10 18 M |V 18 meses 2 podria ser expandida la evidencia a otras facultades, centros e
11 16 F v 3 afios 2 institutos, que ofrecen servicios de salud odontoldgicos a nivel
mundial. Nuestros resultados mostraron que la incidencia de
12 17 M _ 0 mancha blanca, durante, y luego del tratamiento ortoddntico,
13 20 F \ 2 afios 2 incide en mas de la mitad de la poblacién de los pacientes
14 23 M B 1 afio 0 tratados en el estudio.
15 14 F - 2 afios 0 Estos resultados, coinciden con los estudios reportados
16 20 M - 6 afios 0 desde hace mas de tres décadas en los Estados Unidos, y cuya
= incidencia ha prevalecido hasta ahora en aquel pais, incluyendo
17 22 F v 2 ahos 2 también entre otros, a los paises ex soviéticos (6-8,22). Su sola
18 13 M - 1 afio 0 presencia indica, que aunque existen los reportes de como
19 18 F Vv 1 afio 2 evitarla en la literatura, la aplicacidn de estas directrices no ha sido
- escuchada, ha sido mal practicada en el medio clinico, o no ha sido
20 17 F v 1 afio 2 generada una técnica, o principio activo eficaz que la limite.
21 21 M - 1 afio 0
22 15 F B 1 afio 0 La prevencién de la lesidén, ha involucrado reportes que
sugieren una practica de habitos higiénicos orales, que se indican
23 14 M- 7 meses 0 para remover la PDB. Sin embargo, en el caso del cepillado dental
24 25 F i 15 meses 2 diario con técnicas especificas, no ha probado ser eficaz para
75 >7 r 3 3 meses 0 la prevencion de la lesién (18,22). Podriamos suponer, que es
debido a que no se ha reportado una técnica innovadora, que
26 19 F - 1 afo 0 dirija el barrido del cepillo dental a las zonas dentales de mas alta
27 15 F v 18 meses 2 incidencia, cuando el paciente es portador de aparatologia fija
ortodontica.

Dicho esto, si bien es cierto que la especialidad de
ortodoncia postula conservar la integridad dentaria, muchas
veces dicha integridad subyace al mismo tratamiento ortoddntico,
cuando el tejido dentario es gravemente afectado por la lesidn.
La incidencia encontrada en nuestro medio clinico, pone de
manifiesto que su incidencia, puede generar en mas de la mitad
de la poblacion, problemas de indole estético, y desarrollo de
caries franca. La evidencia de los resultados en este trabajo,
sugiere la instalacién de mesas de discusion del nicleo académico
basico de la especialidad, para instruir la prevencion de la lesion
en nuestra institucidn. En este tenor, los pacientes pertenecen
en lo general, a un sector socio econdmico desprotegido de la
ciudad de Morelia, en el estado de Michoacan, en México. La
instruccién formal de una técnica de control de PDB, y de las
posibles formas de aplicacién de sustancias preventivas, seran
decisivas en los procesos de ensefianza-aprendizaje del alumno
graduado, en beneficio del paciente clinico ambulatorio para el
control del indice de lesion. En este contexto, estd reportado que
el control de PDB, deberia ser un elemento reglamentario en las
instituciones de educacién superior, que ofrecen servicios de
salud dental a nivel de especialidad (7,23,24). Sin embargo, no
se tienen reportes de dicha instruccion para prevenir la lesidon en
ninguna clinica en México.

En relacion a las piezas dentales mas afectadas por la
lesién, nuestros resultados mostraron que la pieza mas
frecuentemente afectada, fue el incisivo central, respecto
al diente lateral y mas alejado aun de estos, la encontrada
de forma escasa en el diente canino. No sabemos si
pudiera existir relacién directa, entre el tamafio del bracket
utilizado en estos dientes frontales, respecto al utilizado en los
dientes caninos.
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En cuanto al tiempo de tratamiento ortoddntico, se en-
contré que la presencia de mancha blanca, aumentd a un
mayor tiempo de tratamiento; resultados que coinciden con
estudios previos (25). Sin embargo, también existié un dato
aislado, de un paciente que contaba con 6 afios de tratamien-
to, y que no presentd la lesidon. Seguramente podria afirmarse,
gue este paciente sabia conservar un estado de limpieza de su
cavidad oral extra ordinario.

Por otro lado, encontramos que la zona dental mas fre-
cuentemente afectada, fue la zona incisal. Este hecho, sugiere
que la ubicacion del bracket dental, impide un cepillado ade-
cuado del tercio incisal, y que la autoclisis es poco eficaz en
esta zona, lo que ocasiona el acimulo de PDB. Este resultado,
contradice el hecho de que en pacientes con aparatologia fija,
a mayor visibilidad, mejor cepillado de la zona (26). Supone-
mos que el cepillado dental desde la zona cervico-gingival
hacia la incisal, omite involuntariamente el paso del cepillo
dental en el tercio incisal. Este hallazgo pone de manifiesto,
que el cepillado en ortodoncia deberia fundamentarse, no sélo
en técnicas de cepillado enfocadas en la zona cervical gingival
y dentaria (27), sino también en una técnica innovadora que
promueva el paso del cepillo, sobre las zonas de mayor inci-
dencia de la lesion (28).

Por todo lo anterior, sugerimos instituir en la visita de pri-
mera vez, la toma de fotografia digital que permita, ademas de
la observacion del estado bucodental y oclusion inicial, la visuali-
zacion adecuada del nivel de PDB, auxiliada con colorantes reve-
ladores. Para el caso de pacientes que cuentan con tratamientos
ortodonticos previos, seria Util retomar su historia clinica previa y
sus registros fotograficos, que confirmen o no, su susceptibilidad
al desarrollo de lesiones de mancha blanca. Ademas, se sugiere
evidenciar la presencia de descalcificaciones previas, y de lesio-
nes de mancha blanca en el esmalte dental, derivadas no sélo de
los tratamientos ortoddénticos previos, sino también de lesiones
derivadas de otras condiciones. Ello favoreceria un control maxi-
mo, de habitos higiénicos adaptados a cada paciente.

CONCLUSIONES

La evidencia de la incidencia de mancha blanca, sugiere la
actuacion solidaria de las partes involucradas para reducirla. Los
resultados accionan tres procesos que creemos fundamentales:
1.) La incidencia de la lesion, sustenta el implemento urgente de
medidas preventivas de tipo primario en la poblacién estudiada.
2.) La canalizacion inmediata del paciente, con franco desarrollo
de la lesidn y con pérdida de tejido, a un tratamiento conservador
en odontologia restauradora. 3.) La eventual integracion de los
resultados de esta investigacion, a otros que sean encontrados
en otras universidades y en el sector publico de salud de Méxi-
co y del extranjero. Esta comparativa integrativa, podria definir el
estado de la lesidn a nivel nacional, para su eventual erradicacion
en México.
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Resumen

Objetivos: Determinar si la demencia y la enfermedad de Alzheimer son un factor de riesgo para la luxacion
de la artroplastia parcial de cadera tras una fractura intracapsular de fémur en el paciente anciano.
Meétodos: Se llevd a cabo un estudio de casos y controles sobre la luxacidén de la artroplastia parcial en
pacientes con fracturas intracapsulares de fémur que fueron tratados entre agosto de 2010 y diciembre
de 2013. Los datos de los pacientes fueron recogidos de nuestra base de datos informatica. Para cada
paciente, el abordaje utilizado fue la via posterior de Moore con una eleccion de implante bipolar
cementado. Los pacientes tuvieron un seguimiento de un afio tras la cirugia. Se reviso la prevalencia de
enfermedad de Alzheimer, demencia y enfermedad de Parkinson en estos pacientes. Las tasas de luxacién
y mortalidad se compararon mediante un test de Chi-cuadrado.

Resultados: Un total de 295 pacientes se incluyeron en este estudio. La edad media de los pacientes fue de
84.6 afios. A un afio de seguimiento, la tasa de luxacién fue de 7.8% (habiendo transcurrido un promedio
de 29.5 dias desde la cirugia hasta la misma). Se encontraron diferencias estadisticamente significativas
para la luxacion del implante en la enfermedad de Alzheimer (OR 3.97, P<0.01) y en la demencia (OR 2.92,
P=0.02). Sin embargo, no se obtuvieron diferencias estadisticamente significativas para la enfermedad de
Parkinson (OR 2.57, P=0.15).

Conclusiones: Tanto la demencia como la enfermedad de Alzheimer son factores de riesgo para la luxacidn
de la artroplastia parcial de cadera tras la fractura de cadera en el anciano. Un seguimiento mas
estrecho en los primeros meses postoperatorios de estos pacientes mas susceptibles podria disminuir
la tasa de luxacidn.

Abstract

Objectives: The aim of this study is to determine the potential risk to suffer dislocation of hip
hemiarthroplasty after an intracapsular femur fracture in elderly patients diagnosed with dementia
and Alzheimer’s disease.

Methods: We conducted a case-control study on dislocation of hemiarthroplasty in patients with
intracapsular hip fractures who were treated between August 2010 and December 2013. Patient’s
information was withdrawn from our local computerized database. For each patient, we used a
Moore’s posterior approach with a bipolar cemented hip hemiarthroplasty. The patients were
followed one year after surgery. The prevalence of Alzheimer’s disease, dementia and Parkinson’s
disease were reviewed. The rates of dislocation and mortality were compared using a Chi-square
test.

Results: A total of 295 patients were included in this study. The mean age of the patients was 84.6
years. At one year of follow-up, the dislocation rate was 7.8% (a mean of 29.5 days from the surgery
to this complication). We found statistically significant differences for the dislocation of the implant
in Alzheimer’s disease (OR 3.97, P<0-01) and dementia (OR 2.92, P=0.02). However, no statistically
significant differences were found for Parkinson’s disease (OR 2.57, P=0.15).

Conclusions: Both dementia and Alzheimer’s disease are risk factors for the dislocation of hip
hemiarthroplasty after hip fracture in elderly patients. A closer follow-up in the firsts postoperative
months of these more susceptible patients could decrease the rate of dislocation.

Palabras clave: Alzheimer,
demencia, fractura de
cadera, luxacion.

Keywords: Alzheimer’s,
dementia, hip fracture,
dislocation
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INTRODUCCION

La demencia es un sindrome clinico caracterizado por un
deterioro progresivo y persistente de las funciones cerebrales
superiores. Este deterioro conlleva una pérdida de la autonomia
del enfermo, que se va haciendo cada vez mas dependiente, asi
como un detrimento de la actividad social, laboral y de ocio (1).
Si tenemos en cuenta las diferentes etiologias de la demencia, la
enfermedad de Alzheimer es, con diferencia, la causa mas frecuente
(entre el 60 y 80%); en segundo lugar, aparece la demencia por
patologia mixta seguida de la demencia vascular (entre el 20 y el
30%). Menos frecuentes son la demencia por cuerpos de Lewy,
la demencia asociada a la enfermedad de Parkinson, la demencia
frontotemporal y otras demencias secundarias (2).

En términos generales, la prevalencia de demencia se sitla
por debajo del 2% en el grupo de ancianos de edades comprendidas
entre 65 y 69 afios. Este valor se duplica cada 5 afos y alcanza un
17% en el grupo de 80 a 84 afios, llegando a valores del 30% por
encima de los 90 afios (3,4). A nivel mundial, las previsiones se
elevan desde los 21 millones de enfermos de 2001 hasta los 113
millones que se estiman en 2050, de los cuales aproximadamente
dos tercios viviran en paises desarrollados (5).

La tasa de incidencia de fracturas de cadera en Andalucia
es de 290 por 100.000 habitantes, con una media de edad
por encima de los 80 afios (6). La mayoria de estos pacientes
sufren una fractura intracapsular de fémur que son tratadas
principalmente mediante artroplastia parcial cementada segun
las guias de practica clinica actuales (7). Una de las posibles
complicaciones de esta cirugia es la luxacion del componente
protésico, encontrandose tasas en la literatura que varian del 1
al 15% (8). Algunos autores, sefialan que la disfuncién mental
podria aumentar la tasa de luxacidn tras esta cirugia (9).

Por todas estas razones, planteamos la hipdtesis de que la
presencia de demencia y enfermedad de Alzheimer en los pacientes
ancianos sometidos a una sustitucion parcial de cadera supone un
factor de riesgo para la luxacion del implante en estos pacientes. Por
tanto, el objetivo principal de este estudio es analizar la presencia
de Alzheimer y demencia en la luxacidon protésica, a un afio de
seguimiento, en los pacientes con fracturas intracapsulares de cadera
que se sometieron a cirugia de implantacion de prétesis parcial de
cadera. Ademas, se analizé la tasa de mortalidad en estos pacientes.

MATERIAL Y METODOS
Seleccion de pacientes:

Se realizé un estudio de casos y controles en pacientes con
fracturas intracapsulares de cadera que fueron intervenidos
mediante protesis parcial de cadera (PPC) durante el periodo
comprendido entre agosto de 2010 y diciembre de 2013. Los datos
de los pacientes se obtuvieron de la base de datos informatica del
Departamento de Cirugia Ortopédica y Traumatologia de nuestro
centro. Debido al disefio del estudio no se necesité consentimiento
informado para participar en este estudio. Se revisaron todas
las fracturas intracapsulares que ocurrieron en dicho periodo
(fractura subcapital de cadera y de cuello femoral). Los pacientes
con fracturas patoldgica (historia de malignidad, enfermedad de
Paget y osteomalacia) y aquellos pacientes donde se realizd una
osteosintesis fueron excluidos del estudio.

La siguiente informacién fue recogida de nuestra base
de datos: edad, género, presencia de Alzheimer, demencia o
Parkinson, capacidad dedeambulacién previa, institucionalizacion,
tasa de luxacién y de mortalidad. Los pacientes fueron seguidos
hasta su fallecimiento o el fin del periodo de seguimiento del
estudio (un afio).

Opciones de tratamiento:

La indicacidn para el tratamiento quirurgico fue la presencia
de una fractura subcapital de fémur desplazada (Garden IlI
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y Garden V). En estos pacientes, se utilizd un vastago femoral
cementado (Original M.E. Muller, Zimmer®) y una cabeza bipolar
(Modular Bipolar Femoral Head, Zimmer®) mediante una via de
abordaje posterior (Figura 1).

Figura 1. Fractura subcapital de fémur izquierdo (Garden 1V)
(A). Control postoperatorio de la intervencién (prétesis parcial
bipolar cementada de cadera) (B). Luxacion protésica (C).

Todos los pacientes intervenidos siguieron el
mismo protocolo de control del dolor postoperatorio y
de rehabilitacidon. El control del dolor consistié en una
combinacién farmacoldgica de analgesia via oral y opioides
intravenosos segun la necesidad de cada paciente. La
fisioterapia se inicié el primer dia tras la cirugia y se
recomendoé el uso de andador durante las primeras 6
semanas postoperatorias segun la situacion de cada
paciente. Los pacientes fueron dados de alta a domicilio
cuando se encontraban estables médicamente, siendo
capaces de movilizarse de forma segura y teniendo un
adecuado control del dolor. Los pacientes fueron revisados
en consulta a las 4 semanas, 3 meses, 6 meses y 1 afio tras
la cirugia.

Andlisis estadistico:

Los datos fueron analizados con el software SPSS 22.0
(SPSS Inc, Chicago, IL, EEUU). Las variables categodricas se
presentaron como valores absolutos y porcentajes. Las
medias se presentaron con su correspondiente desviacién
estandar (DE). La normalidad de las variables continuas se
evalué mediante el test de Saphiro-Wilk. Las diferencias
entre las caracteristicas demograficas se analizaron
utilizando la prueba de t de Student y la prueba de Chi-
cuadrado. Asimismo, las tasas de luxacion y mortalidad se
compararon entre los dos grupos utilizando la prueba de
Chi-Cuadrado.

RESULTADOS

Un total de 295 pacientes cumplieron los criterios de
inclusién en el estudio (209 mujeres y 86 hombres (Tabla 1
- ver en la pagina siguiente). La edad media de los pacientes
fue de 84.61 + 5.64 afios (85.04 + 5.25 en los pacientes con
luxacidn, y 84.58 + 5.68 en los controles, p=0.42).

La odds ratio para la presencia de luxacién fue de 3.97
(IC 1.50-10.50) en los pacientes con enfermedad de Alzheimer,
2.92 (IC 1.17-7.32) en los pacientes con demencia y 2.57 (IC
0.69-9.63) en los pacientes con enfermedad de Parkinson
(Tabla 2 - ver en la pagina siguiente).

El tiempo medio desde la cirugia hasta el episodio de
luxacién fue de 29.57 £ 22.15 dias, ocurriendo siempre entre
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Pacientes con luxacion Controles
Parametro Valor p
(n=23) (n=272)
Edad, afos 85.04 £5.25 84.58 £ 5.68 0.42
Género
Hombre 4(17.4) 82(30.1) 0.20
Mujer 19 (82.6) 190 (69.9)
Enfermedad de Alzheimer |7 (30.4) 27 (9.9) <0.01
Demencia 8 (34.8) 42 (15.4) 0.02
Enfermedad de Parkinson |3 (13.0) 15 (5.5) 0.15
Deambulacidn previa
Auténoma 3(13.0) 236 (86.8)
Asistida 13 (56.5) 32(11.8) <0.01
Imposible 7 (30.4) 4(1.5)
Institucionalizado 5(21.7) 16 (5.9) <0.01
Tasa de Mortalidad 5(21.7) 39 (14.3) 0.34
Datos presentados como valores absolutos (porcentajes) o medias * desviacién estandar.
Tabla 1: Caracteristicas clinicas y demogrdficas de los pacientes.
Variable OR IC Valor p
Enfermedad de Alzheimer 3.97 1.50-10.50 <0.01
Demencia 2.92 1.17-7.32 0.02
Enfermedad de Parkinson 2.57 0.69-9.63 0.15

Datos presentados como valores absolutos. Abreviaturas: OR, odds ratio; IC, intervalo de confianza

Tabla 2: Andlisis de factores de riesgo asociados con la luxacion del implante.

las 11 primeras semanas. En cuanto al tratamiento de la
luxacién de la protesis, se optd por un intento de reduccién
cerrada de la misma en 20 de los 23 casos (86.96%). En los
tres pacientes restantes (13.04%), debido a su patologia y
condiciones de vida de base, se indicd una extraccion del
componente protésico (Girdlestone). La reduccion cerrada
fue exitosa en un 60% de los casos. En el resto de casos,
se optd por la artroplastia de reseccién (25%), el recambio
protésico (10%) y la reduccién abierta de la luxacion (5%).

Los pacientes con luxacidon protésica tuvieron una
tasa de mortalidad de 21.7% mientras que los pacientes sin
luxacion tuvieron una tasa de 14.2%.

DISCUSION

En el presente estudio, encontramos que aquellos
pacientes con demencia y enfermedad de Alzheimer tienen
un aumento estadisticamente significativo del riesgo de
luxacién tras una artroplastia parcial de cadera. Se ha
establecido, que los pacientes con enfermedad de Alzheimer
tienen una mayor incidencia de fracturas de cadera debido
a una menor densidad mineral 6sea (10), junto con menores
niveles séricos de 25-hidroxi-vitamina D (11). Parece ser que
esto es debido a la degradacidn colinérgica del hipotadlamo
caracteristica de estos pacientes (12), aunque no esta claro
que el Alzheimer sea un factor de riesgo independiente para
las fracturas por fragilidad (13).

Se ha publicado que los pacientes con enfermedades
neuromusculares, tales como la poliomielitis o el sindrome
de Down, tienen un aumento del riesgo de luxacion (14).
Ademas, un reciente estudio sefiala que la demencia podria
ser también un factor de riesgo para esta complicacién (15).
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Creemos que este aumento del riesgo de luxacidén, se puede
explicar por varios factores. Se ha demostrado que el patréon
de la marcha en este tipo de enfermos es distinto: longitud
de paso mas corta, velocidad de paso mas baja, mayor
numero de pasos, uso de mas del doble del area de apoyo
y mas oscilacidon de la misma, lo que aumenta el riesgo de
caidas (16,17). Ademas, los pacientes con enfermedad de
Alzheimer tienen una mayor mortalidad tras la fractura
de cadera en comparacion con los pacientes sin deterioro
cognitivo (18).

Por otro lado, uno de los factores que podria afectar
a la estabilidad de la prdtesis parcial de cadera es la via de
abordaje utilizada, pudiendo encontrar un aumento de la
frecuencia de luxacién en la via posterior (19). Recientes
estudios recomiendan el uso de la via de abordaje lateral ya
que puede reducir el riesgo de luxacién (20,21).

Ademas, en nuestro estudio, encontramos un aumento
de la frecuencia de luxacion en aquellos ancianos que se
encuentran institucionalizados. Se han publicado trabajos que
demuestran un aumento de las complicaciones, sobre todo la
infeccion postoperatoria, en este tipo de pacientes crénicos
institucionalizados tras una artroplastia parcial de cadera (22).

Segun nuestro conocimiento, este es el primer estudio
que, como variable principal, intenta establecer como factor
de riesgo de luxacién de proétesis de cadera la presencia de
enfermedad de Alzheimer y demencia. A pesar de ello, existen
una serie de limitaciones asociadas a este trabajo. En primer
lugar, el disefio retrospectivo del estudio lo expone a errores
debido a factores de confusion y variables de riesgo previas.
Los procedimientos quirdrgicos fueron llevados a cabo
por diferentes cirujanos con diferente experiencia clinica.
Ademas, seria util el uso preoperatorio de un test validado
que establezca la capacidad cognitiva del enfermo.
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CONCLUSIONES

Como conclusion, tanto la presencia de demencia como
de enfermedad de Alzheimer es un factor de riesgo a un afio
para la luxacién de la artroplastia parcial de cadera en el
paciente anciano. La identificacion de estos pacientes, podria
ser Util para evitar esta complicacién de la intervenciony que
se asocia con una elevada morbimortalidad.
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Resumen

En este trabajo hemos realizado una revision de los principales subtipos de cancer cutdneo no melanoma,
incluyendo entre ellos el Carcinoma Basocelular (CBC) siendo esta patologia la tumoracidn cutanea maligna
mas frecuente en Occidente que cursa con buen prondstico si se trata y diagnostica de forma precoz; el
Carcinoma Epidermoide siendo la segunda patologia en frecuencia pero que puede metastatizar a nivel
ganglionar; el Carcinoma de Células de Merkel y el Dermatofibrosarcoma Protuberans. Para ello, hemos
analizado bibliograficamente las distintas formas de presentacion clinica, su diagndstico y el tratamiento
pertinente de cada uno de ellos. La importancia de esta revisidn clinica radica en conocer la actualidad en el
diagndstico y tratamiento de estos tipos de tumores y asi, poder controlar la mortalidad debida a los mismos.

Para la obtencion de informacidn, hemos usado los buscadores PubMed y ScienceDirect. PubMed es un sistema
de busqueda que incluye mas de 26 millones de citas de informacidn cientifica biomédica de MEDLINE, una base
de datos internacional en el dmbito tematico de Medicina y Ciencias de la Salud, producida por la US National
Library of Medicine (NLM). ScienceDirect es un sitio web que posibilita acceso, de manera gratuita, a una gran
base de datos de investigacidn cientifica y médica. de 3.500 revistas académicas y 34,000 libros electrdnicos.

Abstract

In this work we have carried out a review of the main subtypes of non-melanoma skin cancer, including Basal
Cell Carcinoma (CBC), this pathology is the most frequent malignant cutaneous tumor in the West that has
a good prognosis if it is treated and diagnosed early; Epidermoid carcinoma being the second pathology in
frequency but that can metastasize at the lymph node level; Merkel Cell Carcinoma and Dermatofibrosarcoma
Protuberans. For this, we have analyzed bibliographically the different forms of clinical presentation, its
diagnosis and the pertinent treatment of each of them. The importance of this review lies in knowing the news
in the diagnosis and treatment of these types of tumors and thus, to control the mortality due to them.

To obtain information, we used the PubMed and ScienceDirect search engines. PubMed is a search system
that includes more than 26 million citations of biomedical scientific information from MEDLINE, an
international database in the thematic field of Medicine and Health Sciences, produced by the US National
Library of Medicine (NKLM). ScienceDirect is a website that allows access, free of charge, to a large database
of scientific and medical research. of 3,500 academic journals and 34,000 electronic books

Palabras clave: tumor no
melanocitico, carcinoma
basocelular, carcinoma
espinocelular, carcinoma
de células de Merkel,
dermatofibrosarcoma
protuberans.

Keywords: non-melanocytic
tumor, basal cell
carcinoma, squamous cell
carcinoma, Merkel cell
carcinoma, protuberans
dermatofibrosarcoma.

INTRODUCCION

En la actualidad, el cancer de piel a nivel mundial, es una
patologia con una frecuencia de progresidon ascendente (1).
En Espafia, igualmente su incremento también ha seguido
esta misma tendencia (2-3). Estos datos se deben al inte-
rés de diferentes grupos de investigacion que abordan esta
patologia desde diferentes puntos de vista habiéndose con-
seguido con ello multiples logros cientificos. La revision bi-
bliografica realizada en torno a este tema arroja que en los

ultimos 10 afios se han realizado un total de 34.838 apor-
taciones, las cuales representan una progresién geométrica
ascendente desde el afio 2009 hasta la actualidad. De todas
estas aportaciones 6.794 se corresponden a revisiones de
articulos (4).

Este dato epidemioldgico de esta patologia, se asocia a
una mayor concienciacién a nivel sociolégico sobre la impor-
tancia de un diagndstico precoz y la prevencion en todos los
niveles (5).
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Las campanias de sensibilizacion de la sociedad en este cam-
po han pretendido mantener en alerta al conjunto de la poblacion
para que revisen su piel y ante cualquier cambio en algin lunar
siguiendo la regla ABCDE (asimetria, bordes, color, diametro y
evolucién) acudan a una revision por parte de su dermatélogo.

Dentro de los tumores cutdneos no melanoma, destaca-
mos el Carcinoma Basocelular (CBC), esta patologia constituye la
tumoracién cutdnea maligna mas frecuente en todo el mundo.
Aproximadamente, se diagnostican 54 millones al afio de CBC y
Carcinoma Espinocelular (CEC), representando el CBC el 80% de
los tumores cutaneos diagnosticados.

El CEC ocupa el segundo lugar en frecuencia y cursa, en al-
gunos casos, con metdstasis en los ganglios regionales que son las
causantes del aumento de las tasas de mortalidad (6). Por ello, las
estrategias actuales estan disefiadas en diagnosticar y tratar ade-
cuadamente estas lesiones de forma precoz y asi poder controlar
la mortalidad debida a los mismos.

El andlisis realizado por diferentes grupos de investigacion in-
dica que el incremento de la incidencia de este tipo de tumores se
debe a diferentes causas siendo la mas relevante la exposicion créni-
ca y continuada de la radiacién ultravioleta tanto natural (sol) como
artificial (cabinas de rayos UVA) (7). Por ello, hay consenso en el am-
bito cientifico, que una de las razones por las que se estén dando
casos mas precoces en gente joven, puede deberse a esta causa. Adi-
cionalmente, también influyen otros factores tan importantes como
la genética, el fototipo de piel y la predisposicidn a tener nevus (8).

En la actualidad y siendo consecuentes con los estudios
llevados a cabo por diferentes autores, se estan estandarizando
medidas de prevencién tales como evitar las quemaduras sola-
res tanto en la infancia como en la adolescencia y sobre todo
usar medidas de fotoproteccion (9).

En la revision clinica que hemos llevado a cabo nos hemos
centrado fundamentalmente en el Carcinoma Basocelular (CBC),
Carcinoma Espinocelular o escamoso (CEC), el Carcinoma de célu-
las de Merkel y el Dermatofibrosarcoma Protuberans.

Carcinoma Basocelular

El Carcinoma Basocelular (CBC) es el tumor cutaneo malig-
no mas frecuente especialmente en Occidente dentro de la raza
caucasica. Representa aproximadamente el 80% de todas las en-
fermedades malignas de la piel y es 5 veces mas frecuente que el
Carcinoma Espinocelular (10).

Histolégicamente deriva de las células no queratinizadas de
la capa basal de la epidermis que proliferan y se disponen en for-
ma de nidos y cordones celulares en empalizada. Se caracteriza
por la presencia de l6bulos tumorales en la dermis, espacios claros
por retraccién peritumoral y respuesta moderada del estroma (11).

Para el desarrollo del tumor intervienen como principales factores:

—  Exposicion solar crénica, de ahi que suela aparecer en
las zonas fotoexpuestas sobre todo en cabeza y cuello.

—  Edad avanzada.

—  Fototiposloll.

—  Sexo, siendo mas frecuente en varones.

—  Exposicién crénica al arsénico.

—  Exposicion a radioterapia.

—  Cicatrices recalcitrantes

—  Historia personal previa o familiar de CBC.

—  Sindromes hereditarios como el Albinismo, el Xeroder-
ma pigmentoso o el Sindrome de Gorlin-Goltz.
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El mecanismo de produccién que actualmente mas se rela-
ciona con el CBC es via de sefializacién de Hedgehog (12).

Clinica

La exploracidn clinica de la zona cutanea afectada muestra
una papula rosada de brillo perlado que tiende a ulcerarse y a
sangrar (13). Puede acompafiarse de telangiectasias arboriformes
y/o nddulos pigmentados en su interior (Figuras 1) junto con el
resto de caracteristicas dermatoscopicas que describimos a con-
tinuacién. Presenta una elevada agresividad local y las metastasis
son excepcionales, siendo la capacidad de recidiva elevada cuan-
do el tratamiento resulta insuficiente.

Figura 1. Carcinoma Basocelular subtipo nodular presentacion
clinica (A) y visién con dermatoscopio (B). Se puede apreciar en
la segunda imagen telangiectasias arboriformes y ulceracion
central

Existen distintos tipos de formas de presentacién que pue-
den ser resumidas en la Tabla 1. (Ver en la pagina siguiente).
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Localizacion
principal

Presentacion

Subtipo Clinica

Papula perlada de
superficie lisa con
telangiectasias
arboriformes.
Puede ulcerarse. En | Surco nasogeniano,
algunas ocasiones mejillas, frente y
aparece pigmentado, | parpados

siendo necesario
el diagndstico
diferencial con el
melanoma.

Nodular

(es el mas
frecuente, 60% de
los casos).

Macula/ papula
eritematosa, bien
delimitada. Escamas
y costras.

Tronco y extremi-

Superficial. dades

Reyes-Alvarez Marta

Existen algunas alternativas a la cirugia tales como curetaje y
electrocoagulacion, criocirugia, RT, QT (5-fluoruracilo), inmunoterapia
(Imiquimod), terapia fotodinamica, Vismodegib(16) (inhibidor de la
via de sefializacién Hedgehod) y sonedegib, que constituye una nue-
va herramienta terapéutica empleada en pacientes que no respon-
den ala RT o no son candidatos a la cirugia.

Los margenes de seguridad pueden variar segun el subti-
po de tumor como se presenta en la Tabla 2.

Tipos de CBC Margenes libres o negativos

CBC primarios, bordes bien
definidos, < 2 cm, nodular o
superficial

95% de curacion con5 mm de
margen de seguridad)

CBC patron histoldgico | 95% de curacién con 5-10 mm
agresivo (esclerodermiforme) |de seguridad)

Papulas o placas
Esclerodermiforme | de centro

o morfeiforme (el | deprimido-atréfico
mas agresivo). y eritematosas o
palidas.

No predileccidon

Rara. Caracteristicas
histologicas entre el
CBCy CEC

Basoescamoso No predileccién

Tabla 1. Diferencias entre los distintos subtipos de Carcinoma
Basocelular(8).

Diagnostico

Fundamentalmente, el diagndstico de esta patologia esta
basado en la clinica acompafiado de la histopatologia(11).
Para el diagndstico diferencial es imprescindible el uso del
dermatoscopio mediante el cual se debe apreciar:

1. Ausencia de reticulo pigmentado
2. Al menos uno de los siguientes:

—  Estructuras en hojas de arce corresponden a nidos
tumorales pigmentados en la dermis superficial

—  Patrdn vascular tipico: corresponde a la dilata-
cion vascular. Incluye las telangiectasias arbo-
riformes.

— Ulceraciones Unicas o multiples por pérdida
parcial o total de la epidermis o dermis supe-
rior

— Nidos ovoides azul-gris redondeados u ovala-
dos con margenes netos

— Imagenes en rueda dentada localizadas en la
periferia del tumor constituidas por un eje central
oscuro del cual parten proyecciones radiadas.

Tratamiento

El tratamiento de eleccién en todos los subtipos mayo-
ritariamente consiste en la extirpacion quirurgica del tumor
con margenes adecuados de seguridad(14). Si los margenes
estan invadidos se procede a reintervenir hasta conseguir
margenes libres de tumoracién. En las recidivas y localiza-
ciones de dificil acceso se opta por la Cirugia micrografica de
Mohs (CCM) mediante la cual se evalian los margenes quirur-
gicos intraoperatorios mediante la tincidn y congelacion de
las muestras(15).
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Tabla 2. Mdrgenes de seguridad segun British Association of
Dermatology(6).

Prondstico

Los datos epidemioldgicos referidos al prondstico de
esta enfermedad son generalmente buenos, y estan directa-
mente relacionados con el diagndstico precoz y el tratamiento
eficaz.

De forma esquematica la evolucidn y prondstico de la en-
fermedad estan relacionados con:

e  Forma anatomopatoldgica, las formas tenebrantes
suelen tener peor prondstico.

e  Localizacién. CBC localizados en suturas embriona-
rias pueden ensombrecer el prondstico.

e Tiempo de evolucién.

e  Tratamiento inicial.

. Recidiva o persistencia.
e Aparicidon de metastasis.

Carcinoma espinocelular, epidermoide o escamoso

El carcinoma espinocelular se trata del segundo tumor cu-
taneo maligno mas frecuente a nivel mundial y se presenta en un
50% mas en hombres que en mujeres. Puede llegar a tener mayor
incidencia que el carcinoma basocelular en algunas regiones como
serian las manos (6).

Histolégicamente deriva de los queratinocitos de la epider-
mis, aunque puede aparecer tanto en piel como en mucosa. Encon-
tramos distintos subtipos:

—  Convencional: proliferacion de células epiteliales esca-
mosas con nucleos alargados, pleomorficos y mitosis.
Se inicia en epidermis con crecimiento hacia la dermis.
Aparecen globos cérneos.

—  Fusocelular: constituido por células atipicas fusiformes
eosinofilicas, con nucleos pleomérficos y mayor activi-
dad mitdtica. Inicia en epidermis y se infiltra la dermis.
Puede acompafiarse de ulceracion.

— Acantolitico o adenoacantoma: formado por estructu-
ras tubulares y alveolares formado por células poligona-
les, disqueratosicas. Suelen aparecer en cabeza y cuello
como un nédulo ulcerado.
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—  Verruciforme: papilomatosis y acantosis. Escasa atipica
citoldgica, poca disqueratosis y actividad mitdtica baja.
Poca reaccién inflamatoria y fibrosa, inusual invasién
vascular y/o perineural.

—  Productor de mucina: las células son idénticas al sub-
tipo convencional pero con mayor tamafio, citoplasma
mas palido, PAS y mucicarmin positivas. A veces, forman
estructuras glandulares. Mayor agresividad.

Suele generar metastasis a nivel ganglionar, sobre todo en las
formas de alto riesgo, de manera frecuente.

Para el desarrollo del tumor intervienen los siguientes factores (18):

—  Exposicién solar cronica

— Inmunosupresién

—  Carcinégenos ambientales

— Infeccion HPV

—  Tabaquismo

—  Exposicidén crénica a arsénico

Clinica

Clinicamente la presentacién de este tumor seria poli-
morfa a modo de placas eritematosas o eritematodescamativas
que con el paso del tiempo pasan a adoptar formas papulotumora-
les con frecuencia ulcerantes o sangrantes(13). El crecimiento del
tumor puede ser lento sin dar sintomatologia o crecer de forma
rapida presentando dolor en la zona de la lesion (Figura 2).

Figura 2: Carcinomas espinocelulares en distintas localizaciones.
A. Imagen con presentacion en la mucosa bucal. B. Presentacion
prominente en region interparietal.
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La localizacién mas frecuente es la cara’’ asentandose en re-
giones premalignas como serian las queratosis actinicas, leucopla-
sias, cicatrices, quielitis y Ulceras crénicas.

Existen unas formas clinicas que serian las siguientes:

e  Carcinoma espinocelular in situ: Membrana basal inte-
gra y, por tanto, no tienen capacidad de producir me-
tastasis aunque si de recidiva si no se tratan adecuada-
mente.

—  Enfermedad de Bowen (19): lesion de color rojo
y escamosa de evolucién crénica que afecta piel y
mucosas, crecimiento superficial excéntrico y con
un borde impreciso. En la dermatoscopia puede
mostrar unas estructuras vasculares tipicas llama-
das vasos glomerulares.

—  FEritroplasia de Queyrat (20): Carcinoma in situ que
afecta a la mucosa del pene. En la mayoria de casos
se identifica HPV 8 y 16. Su prevencién incluye la
circuncision e higiene minuciosa.

e Carcinoma espinocelular invasivo:

—  Carcinoma papilar cérneo o cuerno cutaneo(21):
tumoracién con base infiltrada e hiperqueratosis.

—  Encupula: Tumor en forma de clpula, tamafio varia-
ble, superficie roja y limpia, que tiende a ulcerarse.

—  Vegetante: tumoracion de superficie irregular, so-
breelevada, que puede alcanzar un gran tamafio.
(Figura 3).

AN O R
Figura 3: CEC en cabeza que muestra una presentacion
vegetante y ulcerada.

e  Carcinoma Verrugoso(22): Grupo de carcinomas espi-
nocelulares que tienen en comun el denominador de su
agresividad local pero que rara vez producen metastasis.
Este grupo lo integran:

—  Epitelioma cuniculatum(23), localizacién mas fre-
cuente acral.

—  Condilomatosis gigante(24), localizacién predomi-
nantemente en genitales.
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— Papilomatosis cutis carcinoides, suele aparecer en
la mucosa oral.

Diagnéstico

El diagndstico es fundamentalmente clinico acompafado
de la histopatologia. Se debe hacer el diagnéstico diferencial con
el Queratoacantoma, el Carcinoma Basocelular y los Melanomas
amelandticos.

Tratamiento

El tratamiento de eleccion en estos tumores es la ci-
rugia con margenes de seguridad (17) (Tabla 3). Sistema-
ticamente se lleva a cabo la deteccién de posibles ganglios
mediante palpacién y en caso de presentarse hacer PAAF
y/o biopsia ganglionar. Si la histopatologia confirma la na-
turaleza metastdsica de los ganglios se procede a llevar a
cabo la diseccion ganglionar y terapia adyuvante con RT
y/o QT. Si no hay respuesta terapéutica eficiente se pueden
administrar cetuximab (25) o erlotinib.

Tipo de CE Margenes libres o negativos

CE bajo riesgo, <2cm,
grado | (bien diferenciado),
sin invasién, tronco y
extremidades.

95% de curacidon con 4 mm de
margen

CE alto riesgo, > 2 cm,
grado Il (50% o menos de
diferenciacion), con invasion

Se necesita un margen minimo
de 6 mm

Tabla 3. Mdrgenes libres de tumoracion segun British Association
of Dermatology (6).

Es necesario hacer un seguimiento por la posibilidad de
metastasis y por riesgo de desarrollar otro carcinoma.

Carcinoma de células de Merkel

El carcinoma de células de Merkel consiste en un tumor
neuroendocrino que aparece en la zona de la unién dermoepi-
dérmica (6).

Suele diagnosticarse con mayor frecuencia en adultos de
edad avanzada(26), la media en mujeres es de 76,2 afios siendo
en hombres de 73,4 afios.

No existe consenso acerca de su patogénesis pudiendo
estar relacionado con una exposicidn solar crénica de ahi que
aparezca en zonas como cabeza y cuello, igualmente existen
evidencias que lo relacionan con el poliomavirus de las células
de Merkel (27)en sujetos con inmunosupresion asociandose a
infeccidén VIH, trasplantados, artritis reumatoide y neoplasias
hematoldgicas de células tipo B.

Se ha empleado el acronimo AEIOU para resumir la com-
binacién de los factores de riesgo y los signos de advertencia:
A (asintomdtico), E (expansion rapida), | (inmunodepresién), O
(mayores de 50 afios) y U (radiacién UV).

Clinica

Clinicamente lo encontramos como un nddulo dérmico e
indoloro, palpable y solitario con color eritematoso. En algunos
casos puede presentar ulceracidon(13). Se han descrito patrones
caracteristicos: sélido, trabecular y difuso, siendo este ultimo el
mas frecuente.

Este tumor a su vez puede infiltrar los ganglios linfaticos
dérmicos dando lugar a lesiones multisatélites ganglionares (28).
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Las localizaciones mas frecuentes con cabeza y cuello segui-
das de las extremidades.

Diagnéstico

El diagndstico se realiza mediante una biopsia para con-
firmarlo histolégicamente. La inmunomarcacién resulta fun-
damental en el diagndstico de este tipo de tumor tanto para
comprobar la diferenciacién neuroendocrina como para ex-
cluir metastasis de carcinomas neuroendocrinos pulmonares
primarios o melanomas de células pequeiias con las que el
carcinoma de células de Merkel puede coincidir (29).

Existen marcadores epiteliales y neuroendocrinos ex-
presados por las células tumorales. Las citoqueratinas AE1/3,
CAM 5. 2y 20 se presentan en el citoplasma en forma de pun-
teado paranuclear difuso. Dentro de los marcadores neuroen-
docrinos podemos destacar la naptofisina, enolasa, cromo-
granina A y CD56 (30).

Tratamiento

El tratamiento de eleccion consiste en la escisidon quirur-
gica amplia con 2-3 cm de margen acompafado de RT adyu-
vante en los casos con enfermedad local avanzada o regional,
a excepcion de los tumores en cabeza y cuello en los cuales los
margenes pueden ser menores. Es aconsejable llevar a cabo
la biopsia el ganglio centinela por su potencial metastasico.

Segun ciertos datos estadisticos, el 66% de los pacientes
presentan enfermedad local, el 27% presentan diseminacidn
linfatica en el momento de diagndstico y el 7% tienen metas-
tasis al inicio (31).

La muerte sobreviene tras una diseminacion en el higa-
do, los huesos, los pulmones, el sistema nervioso central o
ganglionar(32).

Dermatofibrosarcoma Protuberans

El Dermatofibroma Protuberans es un tumor poco fre-
cuente, su incidencia se ha calculado entre 0,8 y 5 casos
por millén de habitantes al afio (33), existiendo una mayor
incidencia en raza negra. Parece que no existen diferencias
en cuanto a sexos y que la edad de incidencia se encuentra
entre los 30 y los 50 afios.

Consiste en un tumor cutaneo de crecimiento lento in-
filtrativo con una alta tasa de recidivas a nivel local pero
baja capacidad metastasica. La OMS lo clasifica dentro de
los tumores cutaneos fibrosos, fibrohistiociticos o histioci-
ticos.

La etiologia no es bien conocida hasta el momento. Se
han sugerido distintas hipdtesis en las que parece que hay
un antecedente de un traumatismo local en la zona del tu-
mor u otras, en las que se demuestra que aumenta el creci-
miento durante el embarazo. Parece que no existe una clara
asociacién con la radiacién solar.

La localizacion mas frecuente es en el tronco, a nivel
de la cintura escapular y de la espalda. También existen ca-
sos de esta patologia a nivel de los miembros, de cabeza y
cuello.

Histolégicamente, estd formado por una proliferacion de
células fusiformes, con nucleo grande, escaso pleomorfismo y
disposicidon de las células en fasciculos entrelazados de forma
irregular.

Clinica

Inicialmente, se presenta como una placa de pequefio
tamano de coloracién pardusca, marrdn, rosada o violacea
pudiendo pasar desapercibida. Existen tres formas de pre-
sentacién diferentes que serian:
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— Morfea: aparece como una plaza indurada con co-
loracién normal, blanquecina o grisacea.

—  Atrofodermia: se presenta como una placa de con-
sistencia blanda, deprimida, de aspecto atréfico sin
alteraciones de la coloracidn.

— Angioma: se asemeja al angioma plano.

El desarrollo del tumor ocurre de forma lenta y progre-
siva, infiltrando en profundidad y en extensién, desarrollan-
do nédulos superficiales.

El tumor se localiza en dermis e infiltra el tejido celular
subcutaneo, de consistencia mévil y no adherido a planos
profundos salvo casos de muchos afios de evolucion

Diagndstico

Una vez que tenemos una sospecha clinica se puede
confirmar con estudios inmunohistoquimicos que los orien-
ten ya que estos tumores son CD34 positivo y Factor Xllla
negativo.

Se ha demostrado una alteracion somatica de los genes
COLA1 y PDFGB junto con la traslocacion t(17;22).

Tratamiento

Partimos de la base de que la extirpacidén quirargica es
el tratamiento de eleccidn pero el crecimiento que presenta
a modo de proyecciones digitiformes explican el alto indice
de recurrencias (60%) y se reinterviene hasta conseguir mar-
genes histolégicamente negativos.

Se esta utilizando el Imatinib (inhibidor de la proteina
tirosina quinada) como terapia neoadyuvante en casos lo-
calmente avanzados o como tratamiento paliativo en casos
metastasicos.

CONCLUSIONES

En la revisidn clinica que hemos llevado a cabo podemos con-
cluir que en los canceres cutdneos no melanomas estudiados
siguen teniendo una elevada incidencia tanto a nivel mundial
como en Espafia. El Carcinoma Basocelular (CBC) es el tumor
cutaneo maligno mas frecuente especialmente en Occidente.
Representa aproximadamente el 80% de todas las enferme-
dades malignas de la piel y es 5 veces mas frecuente que el
Carcinoma Espinocelular, siendo éste la segunda patologia en
frecuencia pero encontramos que puede metastatizar a nivel
ganglionar. Aparte sefialar, el Carcinoma de Células de Merkel,
tumor neuroendocrino, que segln ciertos datos estadisticos, el
66% de los pacientes diagnosticados de dicha patologia presen-
tan enfermedad local al inicio, el 27% presentan diseminacion
linfatica en el momento de diagndstico y el 7% tienen metasta-
sis al inicio. Por ultimo, el hablamos del Dermatofibrosarcoma
Protuberans un tumor poco frecuente, cuya incidencia se ha
calculado entre 0,8 y 5 casos por milldn de habitantes al afio.

Sin embargo, debido a los avances y logros cientificos
obtenidos se han controlado las tasas de mortalidad hasta ob-
tener una tasa cruda de 2,6 por 100.000 habitantes (34). Esto
se debe, entre otras causas, a un mayor conocimiento acerca
de los mecanismos etiolégicos causantes de la produccién,
destacando la importancia de la radiacion solar en las lesio-
nes dermatoldgicas junto con la genética, el fototipo de piel y
la predisposicidén a tener nevus; y las continuas innovaciones
diagndsticas que han permitido alcanzar indudables éxitos
diagndsticos y asi poder tratarlos precozmente con las distin-
tas posibilidades y herramientas terapéuticas. El diagndstico
de las distintas lesiones se basa sobre todo en la clinica acom-
pafiada siempre de la histopatologia caracteristica de cada tu-
mor. La herramienta terapéutica de eleccién mas frecuente es
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la escisién quirurgica con margenes de seguridad y el uso de
farmacos como el imiquimod o el vismedogib posibilitan nue-
vas estrategias para el tratamiento de estos tumores.
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Trombosis de protesis adrtica supracoronaria
por Aspergillus

Prosthetic aortic graft thrombosis by Aspergillus infection
Laura Navarro Guillamén?, Maria Redondo Orts?, Manuel Garcia Delgado?, José Luis Ariza Fernandez*

Hospital de Poniente. Almeria
2Hospital Universitario Virgen de las Nieves. Granada.

Resumen

Las infecciones de injertos vasculares y protésicos de etiologia fungica son entidades raras, precisan
de alta sospecha diagndstica y conllevan una elevada mortalidad. Presentamos el caso de paciente
de 24 afios portadora de tubo de dacron supracoronario que presenta trombosis de dicho injerto por
Aspergillus flavus.

Aspergillus es un hongo filamentoso cuyo principal medio de transmision es la inhalacién de sus
esporas. Presenta predileccion por infeccién de protesis valvulares izquierdas formando vegetaciones
grandes, friables y con alto riesgo emboligeno, entrafiando mortalidad de hasta el 80-90%. Como
principal complicacién destaca la embolizacion séptica. Dificilmente es detectado en cultivos habituales
y tratamiento se basa en terapia antifingica intensiva y cirugia para desbridamiento.

La ETE se trata de una herramienta de gran rendimiento a pie de cama, aunque dificilmente nos orienta
el diagndstico. Debido al reto que supone su diagndstico, se necesitan mejorar las herramientas
diagndsticas de las que disponemos actualmente.

Abstract

Infection of prosthetic vascular grafts of fungal etiology are rare entities, requiring high diagnostic
suspicion and carry a high mortality. We present the case of patient with supracoronary dacron graft
with thrombosis by Aspergillus flavus.

Aspergillus is a filamentous fungus whose primary mode of transmission is via inhalation of spores.
It has a predilection for infection of prosthetic left valves, forming large, friable and high risk of
embolism vegetations, with a mortality rate of up to 80-90%. Main complication is septic embolization.
It is hardly detected in normal blood cultures. The treatment is based on intensive antifungal therapy
and surgery.

In most cases the definitive diagnosis is through analysis of the surgical specimen. The transesophageal
echocardiography is an important tool at the bedside, though hardly orients the diagnosis. Due to
challenge their diagnosis, it is needed to improve the diagnostic tools we have now.

Palabras clave: Trombosis
protésica, Injerto adrtico,
Aspergillus, Endocarditis

Keywords: Thrombosis, Aortic
root, Aspergillus, Endocarditis

INTRODUCCION

Presentamos el caso de una mujer de 24 afios de edad,
con antecedentes de dos intervenciones quirurgicas previas
sobre valvula adrtica bicuspide: comisurotomia en 1995 y
sustitucion por protesis mecanica con colocacién de tubo
de dacron supracoronario en aorta ascendente en Mayo de
2013.

Un mes después fue reintervenida debido a un sangrado
en la cara anterior de la aorta, que se resolviéo con puntos
de sutura. Presenta a su vez trombofilia con déficit MTHFR,
Factor Xl y dificultad para una correcta anticoagulacién con
acenocumarol.

CASO CLiNICO

En Diciembre de 2014 acude al hospital con fiebre, dolor
abdominal, pérdida de fuerza y dolor en miembros inferiores,
objetivandose leucocitosis, sin otra alteracién analitica. Tras de-
terioro hemodinamico se realiza tomografia computarizada (TC)
toraco-abdominal en la que se aprecia pseudoaneurisma en cara
anterior de aorta ascendente (presente previamente) y alrededor
de protesis adrtica material de partes blandas que no experimen-
ta realce tras contraste, sugerente de material trombético (figura
1), asi como un infarto esplénico.

Ante estos hallazgos y sospecha de endocarditis infecciosa
sobre valvula adrtica protésica, ingresa en la Unidad de Cuidados

ACTUALIDAD
MEDICA

www.actualidadmedica.es
©2018. Actual. Med. Todos los derechos reservados

Laura Navarro Guillamén.

lauranavarroguillamon@gmail.com

Servicio de Cuidados Criticos, Hospital de Poniente, Carretera de Almerimar,
31, 04700 El Ejido, Almeria, Espafia. Telefono: 654148634.



Laura Navarro Guillamdn

Figura 1. TC toraco-abdominal en el que se aprecia escasa
cantidad de material trombdtico a nivel de protesis en aorta
ascendente.

Intensivos (UCI) y se instaura antibioterapia de amplio espectro
(daptomicina, gentamicina y rifampicina, la cual se mantiene duran-
te toda su estancia) y anticoagulacion con heparina sédica. La eco-
cardiografia transtoracica (ETT) y transesofagica (ETE) no muestran
signos sugerentes de afectacion infecciosa de la protesis mecanica.
A los 3 dias de evolucidn, presenta un dolor intenso en miembro
inferior derecho con ausencia de pulso distal. La arteriografia mues-
tra oclusion de troncos proximales de arteria tibial anterior y tronco
tibioperoneo derechos e izquierdos, procediéndose a realizacion de
angioplastia. La evolucidn es desfavorable y al 52 dia precisa nueva
arteriografia e instilacion de fibrinolisis intraarterial.

Veinticuatro horas después, presenta bajo nivel de concien-
cia y hemiplejia derecha secundarios a hematoma frontal izquierdo
con apertura a ventriculo con hidrocefalia e hipertensién intracra-
neal, precisando de intervencion quirdrgica emergente y quedando
como secuela afasia motora y hemiplejia derecha. La anticoagu-
lacion queda entonces interrumpida durante 9 dias. En la tercera
semana de inicio del cuadro, se realiza nueva ETE y se observa en-
tonces gran trombo mural a nivel de la sutura distal del tubo adrtico
no objetivado previamente. Se solicita nuevo TC en el que se desta-
ca un gran aumento en tamaio y nimero de los trombos adrticos
intraluminales, que afectan fundamentalmente al segmento de la
prétesis adrtica. Dada la cercania de la intervencidn neuroquirurgi-
ca se decide esperar para la reintervencién, inicidandose perfusion
continua de heparina sddica.

A pesar de que la paciente presenta fiebre de manera fre-
cuente los hemocultivos son reiteradamente negativos y la anti-
bioterapia es retirada precozmente ante el convencimiento de la
presencia de trombosis. Tres dias después sufre deterioro hemodi-
namico severo, necesitando ventilacién mecanica y soporte vasoac-
tivo e inotrdpico tras comprobar con ETT presencia de disfuncion
ventricular severa.

Ante este empeoramiento se realiza nuevo TC en el que existe
un segmento de la luz adrtica que se encuentra ocupado en su prac-
tica totalidad por trombos (figura 2A y 2B) con reduccion de calibre
de la aorta descendente, aorta abdominal y de sus ramas. Se decide
intervencion produciéndose el fallecimiento en la mesa de quiréfano.
Dias después se obtiene resultado de Microbiologia con aislamiento
de Aspergillus flavus en la muestra de trombo tomada en la cirugia.

DISCUSION

Las infecciones de injertos vasculares y protésicos de etiologia
fangica son entidades raras, habiéndose descrito sélo del 1,3 a 6%
de las endocarditis (1) y que conllevan una elevada mortalidad a
pesar de tratamiento antifingico intensivo con voriconazol y cirugia
para desbridamiento. Esto es debido principalmente a los retrasos
en el diagndstico, ya que raramente es aislado en los medios de
cultivo habituales y dado que la funguemia es intermitente, preci-
sando para su diagnostico un alto indice de sospecha. En nuestro
caso no obtuvimos diagndstico hasta disponer de resultado del cul-
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Figura 2. A: corte sagital en el que se observa gran crecimiento en
el tamafio y en el nimero de los trombos adheridos a la pared
de la aorta ascendente, que afectan fundamentalmente al
segmento ocupado por el tubo supracoronario. B. Corte axial
en el que se aprecia una oclusion casi total de la luz de la aorta
ascendente.

tivo de la muestra tomada en quiréfano. Aspergillus es un hongo
filamentoso presente en suelo, agua o material vegetal en descom-
posicion, siendo su principal medio de transmision a través de la
inhalacidn de sus esporas.

La infeccion por Aspergillus es de aproximadamente el 20-
30% de todas las endocarditis fungicas, entrafiando una mortalidad
de hasta el 80-90% con una distribucion de Aspergillus fumigatus
(60-90%), seguidos en frecuencia por Aspergillus terreus, Aspergi-
llus niger y Aspergillus flavus (1-3) (aislado en nuestra paciente). Los
factores de riesgo principales son la presencia de valvulas protésicas
cardiacas, catéter venoso central, proceso tumoral, trasplante de
drgano solido, consumo de drogas intravenosas o uso prolongado
de antibidticos, siendo la mayoria pacientes inmunodeprimidos (2).

Es un hongo altamente angioinvasivo y con capacidad de pro-
ducir una rapida diseminacion. Debemos tener también en cuenta
que muchas de las infecciones aodrticas fungicas se desarrollan en
zonas aneurismaticas, debido a la desintegracion de debilitamiento
de la pared. Existe predileccion por la infeccidén de protesis valvula-
res izquierdas formando vegetaciones grandes, muy friable y con
alto riesgo emboligeno. Se han descrito en la literatura unos 25 ca-
sos, presentandose en un lapso de tiempo de entre 1 y 39 meses
tras la cirugia (4-9). Su principal puerta de entrada suele ser el pul-
mdn, causando infeccidn a este nivel, principalmente en pacientes
inmunocomprometidos.

En el caso de infeccidn de protesis valvulares o injertos vascu-
lares los pacientes suelen ser inmunocompetentes y se cree que la
infeccidn se produce en el propio quiréfano mediante la contami-
nacién por esporas (considerandose todos los componentes de cir-
cuito de circulacidn extracorpdrea y sistemas de ventilacion como
potenciales fuentes) o secundariamente por invasion vascular a tra-
vés de catéteres vasculares (10).

Como principal complicacion destaca la embolizacion séptica
(a cerebro, ojo, piel, miembros inferiores, arterias mesentéricas u
otros 6rganos abdominales), describiéndose hasta en el 83% de los
casos y que en muchas ocasiones se trata del primer signo de la
patologia. Podemos observar como ha producido en nuestro caso
embolizacién a nivel de miembros inferiores y muy probablemente
el infarto esplénico descrito en el TAC pudiera estar en relacion con
ello. Como ya se ha descrito, dificilmente es detectado en cultivos
habituales, siendo necesaria una alta sospecha ya que el diagnos-
tico definitivo en muchas ocasiones no se obtiene hasta el analisis
de la pieza quirurgica, apreciandose cadenas de hifas tabicadas en
plata metanamina de Gomori (GMS) o acido peryddico de Schiff
(PAS) (5).

Se ha demostrado la utilidad de la deteccidn del antigeno de
galactomanano en los casos de aspergilosis invisiva, no estando
estudiado a dia de hoy en endocarditis. La ETE se trata de una he-
rramienta de gran rendimiento, puesto que nos proporciona in-
formacidn precisa a pie de cama, aunque dificilmente nos orienta el
diagndstico. Debido a ello precisamos de mejoria en las herramientas
diagndsticas de las que disponemos.
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Resumen

Las alopecias no cicatriciales son reversibles, en las cuales el foliculo piloso se encuentra alterado pero
no es destruido por completo (se visualizan los orificios pilosos), por lo que tienen mejor prondstico. Es
imprescindible saber diferenciar las caracteristicas tricoscopicas y del tricograma de las alopecias no cicatri-
ciales para poder diagnosticar de tricotilomania, ya que es un diagnéstico de exclusion. Se describe, en este
caso, el diagndstico diferencial con: alopecia areata, alopecia traccional, tinea capitis y nddulos asépticos
y alopécicos del cuero cabelludo (NAACC) o seudoquistes.

Abstract

Non-scarring alopecias are reversible, in which the hair follicle is altered but not completely destroyed (dots
are visualized) so they have a better prognosis. It is essential to know how to differentiate the trichoscopic
and trichogram characteristics of non-scarring alopecias in order to diagnose trichotillomania, since it is a
diagnosis of exclusion. We describe, in this case, the differential diagnosis with: alopecia areata, tractional

Palabras clave: Alopecia
no cicatricial, diagndstico
diferencial, tricotilomania.

Keywords: Non-scarring
alopecia, differential diagnosis,
trichotillomania.

alopecia, tinea capitis and aseptic and alopecic nodules of the scalp or pseudocysts.

INTRODUCCION

Las alopecias no cicatriciales son reversibles, en las cuales
el foliculo piloso se encuentra alterado pero no es destruido
por completo (se visualizan los orificios pilosos), por lo que tie-
nen mejor prondstico. Dentro de las alopecias no cicatriciales
nos encontramos con: alopecia areata, alopecias mecdnicas
como la traccional y tricotilomania, alopecia androgenética y
efluvio telogen/anagen.

La tricotilomania es un trastorno autoinflingido, de ma-
nera consciente o inconsciente, en la cual el paciente tiene el
impulso de retorcerse o tirarse del pelo y obtiene alivio o pla-
cer al realizarlo.!

Se considera una psicodermatosis, ya que se relaciona
con trastornos en el control de impulsos, ansiedad, depresion
y tics nerviosos.

Afecta en torno al 1% de la poblacién aproximadamente,
es mas frecuente en personas jovenes y nifios. Las mujeres tie-
nen mas probabilidad de desarrollarla que los hombres.?

Se presenta un caso clinico de tricotilomania focal, poco
frecuente, sobre quiste triquilemal.

CASO CLiNICO

Mujer de 30 afios que consulta por una placa alopécica
en cuero cabelludo de 2-3 afios de evolucidn, con prurito y
dolor ocasional asociado. Nunca ha presentado supuracion.

Antecedentes personales de artrogriposis multiple congé-
nita e hipotiroidismo en tratamiento con Eutirox y Diazepam.

En cuanto a la exploracién, se observo una placa alopéci-
ca de 2 cm de eje mayor en la region interparietal, con limites
irregulares, sin signos de inflamacidn ni descamacion.

A la palpacidn se detectd un quiste de 0,6 cm de eje ma-
yor desplazable sobre planos profundos.

Se realizd tricoscopia, en la cual se visualizan cabellos en
sacacorchos, puntos negros, cabellos en maza y cabellos cor-
tados a diferente nivel (figura 1 - ver en la pagina siguiente).

Como prueba complementaria, se le realizé una ecografia
en cuero cabelludo, en la cual se visualizd una lesion hipoecoi-
ca con sombra acustica posterior y refuerzos laterales, con
microcalcificaciones en el interior, compatible con un quiste
triquilemal (figura 2 - ver en la pagina siguiente).
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Figura 1: tricoscopia de tricotilomania.

Figura 2: Imagen ecogrdfica de quiste triquilemal.

Posteriormente, se realizd extirpacion del quiste completoy se le
recomendd no traumatizar la lesién, observando mejoria progresiva.

DISCUSION

Este caso clinico tiene la peculiaridad de ser una forma
de tricotilomania poco frecuente, al estar localizada en una
placa alopécica sobre un quiste triquilemal. Esta se formd
como consecuencia de la manipulacion frecuente del pelo
porque la paciente sentia alivio.

La tricotilomania puede estar asociada con el trastorno
obsesivo-compulsivo, trastorno bipolar, depresion, ansiedad,
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etc. Pero no siempre estd asociada a otros trastornos menta-
les ni es consecuencia de ellos.?

Generalmente, se observa una alopecia difusa o multi-
focal en cuero cabelludo e incluso en otras partes del cuerpo,
al contrario que en nuestro caso, lo que lo hace excepcional.

En la tricoscopia, se detectan cabellos cortados a dife-
rente longitud, puntos negros, cabellos en maza y cabellos
en sacacorchos. En el tricograma, se aprecian cabellos con
extremo distal en corte limpio.* Histopatolégicamente, la tri-
cotilomania presenta una ausencia de infiltrado inflamatorio
peribulbar, alternancia de foliculos pilosos dafiados junto con
otros no afectados, los dafiados presentan tricomalacia (muy
caracteristico), incontinencia pigmentaria, hemorragia intra
y perifolicular.!

La tricotilomania es un diagndstico de exclusion,por lo
que es necesario descartar otras alopecias no cicatriciales.
Se describen caracteristicas tricoscopicas y del tricograma de
alopecias no cicatriciales en placas (Tabla 1):

Alopecias no -
. . Caracteristicas
cicatriciales en placas

Una o varias placas alopécicas bien
delimitadas.

ALOPECIA AREATA Cabellos en signo de admiraciodn,

puntos amarillos, cabellos rotos.

Cabello con extremo distal en pincel.

Placas alopécicas lineales o alargadas

ALOPECIA TRACCIONAL | &nZona marginal temporoparietal.

Vainas peripilares.

Una o varias placas alopécicas con
descamacion y prurito. Cabellos en

TINEA CAPITIS coma.

Luz de Wood: fluorescencia verdosa.

i Alopecia en placa temprana
NAACC (Nodulos

asépticos y alopécicos

coincidiendo con la formacién del

nédulo. Cabellos rotos, puntos
del cuero cabelludo)

amarillos y negros.

Tabla 1: tabla diagndstico diferencial de alopecias no cicatriciales
en placas.

-Alopecia areata: la patogenia mas aceptada es la de
proceso autoinmune. Afecta con mas frecuencia a nifios y jo-
venes, aunque puede verse a cualquier edad. Clinicamente
se presenta como una o varias placas alopécicas ovaladas o
redondas, bien delimitadas. Pueden aparecer en cuero cabe-
lludo o en cualquier otra parte del cuerpo.

Lo mds caracteristico en la tricoscopia, son los cabellos
en signo de admiracién (pelos peladicos), puntos negros y
amarillos y pelos rotos.*?

En cuanto al tricograma, se aprecian tallos con estreche-
ces y extremo distal en pincel.*

Histopatoldogicamente, existe un infiltrado inflamatorio de
linfocitos (T CD4) que rodean el bulbo de foliculos en anagen,
dando lugar a una imagen caracteristica en panel de abejas.!



Marisol Ldzaro Lorente

Suele resolverse en cuestion de 6 meses o 1 afo, se re-
poblara con pelo claro o blanco que volvera a su tono normal
con el tiempo.

-Alopecia traccional: se considera parcialmente cicatri-
cial secundaria a la tension ejercida por ciertos peinados pro-
longados en el tiempo.

En la clinica se observan placas alopécicas lineales o alar-
gadas en zona marginal temporoparietal.

La tricoscopia muestra vainas peripilares que indican
traccién activa. Con el tiempo, puede llevar a una alopecia ci-
catricial produciéndose el sindrome de degeneracion folicular.
En la histologia no existe infiltrado inflamatorio y disminucidn
de foliculos pilosos terminales.'®

-Tinea capitis: es una micosis del cuero cabelludo, exis-
ten diferentes agentes patdgenos, los mas comunes son Tri-
chopyton y Mycrosporum. Se presenta con una o varias placas
alopécicas parcheadas con signos de descamacion y prurito,
es mas frecuente en nifios y jovenes, en medios rurales o con
animales. Su diagndstico es clinico y mediante luz de Wood,
en la cual se visualiza con fluorescencia verdosa, en algunos
casos. En tricoscopia pueden apreciarse pelos en coma, des-
camacion y eritema. El tratamiento se realiza con antifungicos
orales, cuando cura no suele dejar alopecia cicatricial.®

-NAACC (nédulos asépticos y alopécicos del cuero cabe-
lludo) o seudoquistes: no son verdaderos quistes, pues care-
cen de verdadera pared. Afecta a varones jovenes, son nédu-
los alopécicos en forma de cupula, asintomaticos, principal-
mente aparecen en vértex. La alopecia es temprana y coincide
con la formacion del nédulo. Mediante puncidn se aprecia un
liquido amarillo citrino. Para diferenciarlos, del quiste triqui-
lemal, éste presenta un liquido seropurulento, con olor fétido
y contiene una verdadera pared y forma quistica en la eco-
grafia, ademas raramente presenta alopecia temprana. En la
tricoscopia, NAACC presenta cabellos rotos, puntos amarillos
y negros; el quiste triquilemal rara vez produce alopecia, su
superficie suele ser normal.”

Para el tratamiento de la tricotilomania, se puede utilizar
N-acetilcisteina entre 1200-2400 mg/dia durante 2-3 meses.
Ademas, en ocasiones, es necesario asociar ansioliticos o anti-
depresivos (ISRS, Fluoxetina).??

El tratamiento mejora el arrancamiento del cabello, asi
como los sintomas de ansiedad, depresion y control de impul-
sos. Aunque hay autores, que afirman que la tricotilomania
persiste durante toda la vida.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. Bernardez C, Molina-Ruiz AM, Requena L. Histopatologia
de las alopecias. Parte |: alopecias no cicatriciales. Actas
Dermosifiliogr.2015; 106:158-167.

2. Barroso LAL, Sternberg F, Souza MNIF, Nunes GJB.
Trichotillomania: a good response to treatment with
N-acetylcysteine. An Bras Dermatol.2017;92:537-9.

3.  Pinto ACVD, Andrade TCPC, Brito FF, Silva GV, Cavalcante MLLL,
Martelli ACC. Trichotillomania: a case report with clinical
differential diagnosis and dermatoscopic with alopecia areata.
An Bras Dermatol. 2017;92:118-20.

4.  Serrano-Falcon C, Fernandez-Pugnaire MA, Serrano-Ortega
S. Evaluacién del pelo y cuero cabelludo: tricograma. Actas
dermosifiliogr.2013;104:867-876.

5. Ezs6l-Lendvai Z, Ifiguez-de Onzoio L, Pérez-
Garcia L. Placas alopécicas en una cocinera. Actas
Dermosifiliogr.2016;107:339-340.

39

Rebollo N, Lépez-Barcenas AP, Arenas R. Tifia de la cabeza.
Actas dermosifiliogr.2008;99:91-100.

Garrido-Colmenero C, Arias-Santiago S, Aneiros-Fernandez
J, Garcia-Lora E. Trichoscopy and ultrasonography
features of aseptic and alopecic nodules of the scapl.
JEADV.2016;30:507-509.

Alopecia en placas

Actualidad Médica - Nimero 803 - Enero/Abril 2018
Pdginas 37 a 39



40

Actualidad

Meédica

CASO CLiNICO

Enviado: 22-01-2018
Revisado: 07-02-2018
Aceptado: 23-03-2018

Actual. Med.
2018; 103: (803): 40-41

DOI: 10.15568/am.2018.803.cc03

Rotura esplénica y osteolisis secundarias a
amiloidosis primaria
Splenic rupture and osteolysis due to primary amyloidosis

Miguel Angel Lopez ZUfiga?, Laura Rubio Lacambra?, Rocio Soldrzano Mariscal?, Manuel
Francisco Castillo Hernandez?

Medicina Interna, Complejo Hospitalario de Jaén.

2Hematologia. Complejo Hospitalario de Jaén.

3Anatomia Patoldgica. Complejo Hospitalario de Jaén.

Resumen

Mujer de 51 afios, consulté a Urgencias por pérdida de 13 Kg y dolor epigastrico agudo, presentando
dolor difuso a la palpacion, anemia e insuficiencia renal (creatinina 5.9 mg/dL) con acidosis metabdlica.
Una TC abdominal sin contraste iv mostré una posible hemorragia subcapsular; y lesion osteolitica di-
fusa de sacro e iliacos adyacentes.

Tras tratamiento de soporte, se estabilizd clinicamente por lo que se decidié por Cirugia una actitud
expectante. En los dias siguientes se realizaron exdmenes complementarios donde destacé: cadenas
ligeras séricas kappa 564 mg/L, kappa/lambda 33.7. Por lo que se realizd biopsia de cresta iliaca en
hueso afecto y el aspirado medular mostré celularidad abundante, plasmocitosis de 9-10%. Tras una
semana, presentd dolor abdominal difuso y fue sometida a laparotomia que evidencioé rotura esplénica
y hemoperitoneo. El estudio anatomopatolégico de bazo y hueso informé de infiltracion por material
Rojo Congo (+), diagndstica de amiloidosis esplénica y medular.

Abstract

A 51-year-old woman consulted the emergency department for a 13 kg weigth loss and acute epigas-
tric pain, , anemia and renal failure (creatinine 5.9 mg / dL) with metabolic acidosis. An abdominal CT
scan without iv contrast showed possible subcapsular hemorrhage; and diffuse osteolytic lesion of the
sacrum and adjacent iliacs.

After support treatment, it was stabilized clinically, so an expectant attitude was decided on by Surgery.
In the following days, complementary tests were performed, highlighting: light chains kappa 564 mg /
L, kappa / lambda 33.7. Therefore, an iliac crest biopsy was performed on affected bone and the spinal
aspirate showed abundant cellularity, plasmacytosis of 9-10%. After one week, she presented diffuse
abdominal pain and underwent a laparotomy that showed splenic rupture and hemoperitoneum. The
anatomopathological study of spleen and bone reported infiltration by Congo Red (+) material, diagnos-
tic of splenic and medullary amyloidosis.

Keywords: Rotura esplénica,
osteolisis, amyloidosis.

Palabras clave: Splenic rupture,
osteolysis, amyloidosis

INTRODUCCION

La amiloidosis es un término referido al depdsito
extracelular de fibrillas compuestas por subunidades de
proteinas de bajo peso molecular, muchas de las cuales
son constituyentes del plasma. Los 2 tipos mas frecuen-
tes son la amiloidosis primaria AL (depdsito de fragmen-
tos de cadena ligera de inmunoglobulina) y secundaria
AA (depdsito de fragmentos del reactante de fase agu-
da sérico amiloide A) que ocurre como complicacién de
enfermedades crdnicas con inflamacién continua o re-
currente. Otras formas son la asociada a dialisis, las he-
reditarias, la amiloidosis senil; y las amiloidosis érgano
especificas!.

CASO CLiNICO

Mujer de 51 afios, sin antecedentes clinicos de interés,
consulté a Urgencias por dolor epigdstrico agudo irradiado
a fosa iliaca izquierda, presentando sensibilidad difusa a la
palpacion, hemodindmica estable, anemia (Hgb 5-8 g/dL), hi-
poprotrombinemia (49%) e insuficiencia renal (creatinina 5.9
mg/dL) con acidosis metabdlica (pH 7.16, HC03 12.7 mmol/L).
Una TC abdominal sin contraste iv mostro hepatomegalia sin
lesiones focales; esplenomegalia de 15.5 cm heterogénea con
zona medial pseudonodulary posible hemorragia subcapsular
(fig. 1a); ascitis mds abundante en pelvis de contenido hete-
rogéneo; lesion osteolitica difusa de sacro e iliacos adyacen-
tes (fig. 1b) con masa de partes blandas asociada; asi como
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rifiones y via urinaria sin hallazgos. La paciente referia sintomas
constitucionales con pérdida de 13 Kg en los ultimos 6 meses, asi
como dolor sacro y pélvico mds reciente, por los que no habia con-
sultado. Tras tratamiento de soporte — incluyendo transfusiones de
hematies — y sintomdtico, se estabilizé clinicamente por lo que se
decidio por Cirugia una actitud expectante. En los dias siguientes se
realizaron exdmenes complementarios incluyendo citomorfologia
periférica que evidencio la existencia de cuadro leucoeritrobldstico;
bioquimica sanguinea normal o no significativa, excepto GGT 289
U/L y fosfatasa alcalina 409 U/L; PCR 5.5 mg/L (0-5); beta 2 mi-
croglobulina 13.5 mg/L (0.8-2.4), marcadores tumorales y estudio
de autoinmunidad negativos; proteinograma con albumina 3.05
g/dL y gammaglobulina 0.41 g/dL; 1gG 424 mg/dL, IgM 16 mg/
dL, IgA 102 mg/dL; inmunofijacion sérica normal; cadenas ligeras
séricas kappa 564 mg/L (3.3-19.4), relacién kappa/lambda 33.7
(0.26-1.65), cadenas ligeras orina kappa 75.7 mg/L 0-7), lambda
10.6 mg/L (0-4). Tras comprobar la existencia de una gammapatia
monoclonal monoclonal de cadenas kappa, se realizo biopsia de
cresta iliaca en hueso afecto y el aspirado medular mostré celulari-
dad abundante, plasmocitosis de 9-10% no diagndstica de mieloma
multiple y presencia de sustancia amorfa intercelular que englo-
baba parte de la celularidad medular. Una semana después de su
ingreso, durante la cudl requirié hasta 10 unidades de hematies,
la paciente empeord con dolor abdominal difuso mds intenso, por
lo que fue sometida a una nueva TC (fig. 2) y a una laparotomia
que evidencid rotura esplénica y hemoperitoneo. El estudio anato-
mopatoldgico del bazo informé extensa infiltracion de pulpa roja y
pared vascular por material Rojo Congo positivo (fig. 3), diagndsti-
ca de amiloidosis esplénica. Asimismo el estudio de una biopsia de
cresta iliaca afirmd la existencia de depdsito vascular e intersticial
intenso Rojo Congo positivo indicativo de amiloidosis medular. En
los dias siguientes presento sepsis por Enterobacter y tras su reso-
lucion se inicié tratamiento con esquema VISTA por parte del Ser-
vicio de Hematologia. Evolutivamente presento deterioro general
y de funciones renal y cardiorespiratoria, coagulopatia y altera-
ciones metabdlicas con resultado de fallecimiento de la paciente.

Figura la. Hepato-esplenomegalia heterogénea con posible
hemorragia subcapsular. 1b. Lesion osteolitica difusa de sacro e
iliacos. La flecha muestra las zonas de lisis dsea.

Figura 2. Rotura esplénica y hemoperitoneo (zona entre flechas)
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Figura 3. A; B: depdsitos de amiloide en médula ésea y bazo
(Hematoxilina-eosina); C: Tincion Rojo Congo para amiloide; D:
Birrefringencia verde manzana, caracteristica del amiloide bajo
luz polarizada.

DISCUSION

Los depésitos de amiloide dan lugar a una amplia gama de
manifestaciones clinicas dependiendo de su ubicacién y canti-
dad de deposicidon, de manera que la enfermedad se presenta
frecuentemente bajo la forma de insuficiencia cardiaca, piel fra-
gil con hematomas, fallo renal y/o neuropatia(1,2). Sin embar-
go, son muy poco frecuentes tanto la rotura esplénica como la
osteolisis infiltrativas en una amiloidosis primaria, las dos mani-
festaciones clinicas principales de la paciente.

La presencia de osteolisis en amiloidosis primaria es rara
y los casos publicados muy escasos (24 casos, la mayoria antes
de 1990)(2,3,4). Por su parte, la rotura de bazo con mayor fre-
cuencia es traumatica(5), siendo poco comun la no traumatica
o secundaria a neoplasias sobre todo hematolégicas (30%), in-
fecciones (27%), enfermedades inflamatorias como pancreatitis
(20%), farmacos (9%), algunas causas mecanicas (7%) e idiopa-
tica (7%), pero son muy pocos los casos descritos asociados a
amiloidosis.
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Embriologia médica. ¢ Pasado disciplinar,

presente interdisciplinar y futuro

transdisciplinar?

Medical embryology. Disciplinary past, interdisciplinary

present and transdisciplinary future?

Stella Maris Roma?, Fernando Adrian Pérez! y Alberto Enrique D’Ottavio®-?
1Escuela de Medicina, Facultad de Ciencias Médicas, Universidad Nacional de Rosario, Santa Fe, Argentina
2Consejo de Investigaciones (CIUNR), Universidad Nacional de Rosario, Santa Fe, Argentina.

Estimado Editor:

Durante largo tiempo consideramos que el estudio
de la Embriologia médica debia exceder su enfoque disci-
plinario e integrar de modo mas amplio el desarrollo em-
briofetal, que continua tras el nacimiento, con el embarazo
materno; mas aun, valorando que ambos conformaban una
verdadera unidad ecolégica evolutiva (1). En tal contexto,
resultaba atendible su interaccién, horizontal-vertical y en
espiral creciente de complejidad, con varias disciplinas re-
lacionadas en el decurso de la carrera médica (2). Por ende,
en aquel entonces propusimos que cabia a la Embriologia
interactuar oportunamente con la Anatomia (morfogénesis
macroscopica), la Biologia Molecular y la Histologia (génesis
molecular y morfogénesis microscépica o cito-histogénesis),
la Fisiologia Humana (fisiogénesis), la Anatomia Patoldgica
(malformaciones congénitas), la Tocoginecologia (evolucién
del embarazo), la Pediatria (técnicas de estimulacién prena-
tal en evolucidon y neonatologia), la Cirugia (intervenciones
quirurgicas fetales en ciernes) (1).

Dicha andadura desde lo disciplinar a lo interdiscipli-
nar fue gestada porque percibiamos que en nuestra Facul-
tad la Embriologia, unida a la Histologia, era estudiada en el
primer afo de la carrera, y la Obstetricia, durante su sexto
afo. De esta suerte, el embriofeto era abordado temprana-
mente separado de la madre mediante modelos tridimen-
sionales de yeso y plastico e ilustraciones bi y tridimensio-
nales mientras lo materno recién era trabajado al final del
grado y sin vinculacién alguna con el embriofeto.

Esta grieta curricular que impedia, entre otros, una
integral comprensién materno-embriofetal perdurd hasta
2001 cuando fue implementado un curriculo basado en el
modelo SPICES (3) ya que en él la Embriologia pasé a formar
parte de Areas Integradoras y a interactuar con las ante-
dichas disciplinas. Con posterioridad, fue sumado un curso
electivo complementario sobre Histogénesis y Fisiogénesis
Evolutivas Humanas destinado a estudiantes interesados en
profundizar en ello (4).
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Tras haber alcanzado de tal manera una publica inter-
disciplinariedad, cabia preguntarse acerca de su posible por-
venir, muy especialmente cuando su antigua companera la
Histologia lo transitaba ya en la Ingenieria Tisular (5).

Asi, combinando aquella antigua propuesta (2) con la
presente realidad interdisciplinar, arriesgamos ahora que la
Embriologia, incluida actualmente en la Biologia del Desarro-
llo, puede adquirir un papel médico mas relevante y renova-
do si, con las disciplinas ya mencionadas, marchan hacia una
futura transdisciplinariedad.
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Leucoplasia oral, una revision de los
aspectos esenciales de su diagndstico y

tratamiento

Oral leukoplakia, a review of the essential aspects of its

diagnosis and treatment

Miguel Angel Gonzélez Moles?, Lucia Gonzalez Ruiz?

1Catedrdtico de Medicina Bucal, Facultad de Odontologia, Universidad de Granada.

2Residente 2 de Dermatologia, Hospital Universitario de Ciudad Real.

La leucoplasia oral se define como una placa blanca de la mu-
cosa oral que no se desprende al raspado y que conlleva un riesgo
de desarrollo futuro de cancer oral (figura 1). La leucoplasia es la
lesion premaligna mas frecuente de la cavidad oral. Los estudios
epidemioldgicos sefialan una prevalencia media de leucoplasia oral
en el mundo que oscila entre el 1%y el 5% de la poblacién, aunque
estas cifras se elevan considerablemente en los paises del sudeste
asidtico y singularmente en la India. Para Espafia y otros paises de-
sarrollados de nuestro entorno, probablemente es mas razonable
aceptar una prevalencia del 0.5%.

Figura 1: leucoplasia oral homogénea localizada en la encia superior

El principal factor etiolégico de la leucoplasia oral es el consumo
de tabaco en sus diferentes formas y variedades. Muchos aspectos cli-
nicos y pronosticos de la leucoplasia dependen del consumo de taba-
co. Sabemos que los fumadores tienen 7 veces mas riesgo que los no
fumadores de desarrollar leucoplasias, y que este aumenta progresi-
vamente en relacion a la cantidad de tabaco consumido y a la antiglie-
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dad del habito. Los fumadores desarrollan leucoplasias que se locali-
zan fundamentalmente en el suelo de la boca, en contraposicion a los
pacientes no fumadores que las desarrolla sobre todo en el borde
lateral de la lengua. Un apoyo adicional a la importancia del con-
sumo de tabaco como factor etiolégico de la leucoplasia viene
dado por el hecho de la regresion o desaparicion de la mayoria de
las lesiones después del abandono del habito. Asi, hoy sabemos
que entre el 30% y 56% de las lesiones desaparecen después de
3 meses de abstinencia, cifra que se eleva al 78 % después de
un afio sin consumir tabaco. El consumo de alcohol también se
ha considerado clasicamente como un factor de riesgo indepen-
diente para el desarrollo de leucoplasia, lo que probablemente
se relaciona con el incremento de la solubilidad de los carcindge-
nos y la atrofia de la mucosa oral producidas por el alcohol, con
los agentes mutagénicos que se generan en en su metabolismo
(acetaldehido) y con la disminucién la capacidad de reparacion
del ADN asociada al consumo de alcohol. Cualquier bebida alco-
hélica incrementa el riesgo, siendo la cantidad de etanol ingerida
el factor determinante en la aparicion de la lesion. Asi, tal y como
se ha comunicado recientemente, el tipo de bebida que con mas
frecuencia se consume en una poblacién dada es la que con mas
probabilidad se asocia al desarrollo de leucoplasia en esa pobla-
cién. Debe resaltarse la extraordinaria potenciacién del riesgo
que se produce con el consumo combinado de tabaco y alcohol.
La infeccidn crénica por Candida albicans también ha sido sefia-
lada como un agente etioldgico de leucoplasia, especialmente
en las formas que se localizan en la mucosa oral retrocomisural.
También algunos estudios han sefialado que aproximadamente
un 22% de las leucoplasia orales albergan ADN de papilomavirus
humanos, sobre todo del tipo 18, aunque se le ha atribuido un pa-
pel poco relevante en el proceso multipaso de la transformacion
maligna de la leucoplasia oral. Finalmente, algunas leucoplasias
no se relacionan claramente con factores etiolégicos conocidos.
Estas formas idiopaticas de leucoplasia son considerablemente
menos frecuentes que las asociadas al consumo de tabaco.

La leucoplasia oral aparecen con una frecuencia algo supe-
rior en hombres (6/4), en edades comprendidas entre los 40 y 60
afios. Desde el punto de vista clinico, una clasificacién clasica con-
sidera 4 tipos esenciales der leucoplasia que tienen una corres-
pondencia prondstica. Las formas homogéneas son placas homo-
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géneamente blancas que pueden presentar pliegues mas o menos
profundos (figura 1). Las leucoplasias no homogéneas integran a su
vez tres subtipos: Las denominadas leucoplasia nodulares retrocomi-
surales, frecuentemente infectadas por Candida albicans (figura 2);
las eritrolecucoplasias, que asocian areas blancas y rojas (figura 3);
y las leucoplasia verrugosas, que presentan una superficie verrugo-
sa con aspecto parecido al de una coliflor (figura 4). Un tipo clinico
especial, no incluido en la clasificacion precedente, esta constituido
por la leucoplasia verrugosa proliferativa. Se trata de una lesién blan-
ca que aparece en mujeres de edad avanzada, no fumadoras ni be-
bedoras, inicialmente limitada, aunque progresivamente expansiva
afectando a zonas amplias de la mucosa oral, especialmente la encia
y el paladar, y asociada a un riesgo muy elevado de desarrollo tu-
moral multiple de cavidad oral (figura 5 - ver en la pagina siguiente).

B

Figura 3: eritroleucoplasia del dorso de la lengua. Obsérvese la
asociacion de dreas rojas y blancas.
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Figura 4: leucoplasia verrugosa. Aspecto superficial de la lesion
parecido al de una coliflor.

El andlisis histolégico de la leucoplasia oral demuestra que la
mayoria de los casos (80%) presentan hiperplasia epitelial, lo
que hace referencia a un aumento del nimero de células en
un epitelio sin atipia que mantiene un patrén estructural y ma-
durativo normal. El resto de las leucoplasias (20%) desarrollan
displasia epitelial, concepto que hace referencia a un disturbio
de la maduracién epitelial con atipia citoldgica. Habitualmen-
te las displasias epiteliales orales son catalogadas como leves,
moderadas y severas.

La principal complicacién de la leucoplasia oral es su
evolucidn a céncer. Esto ha sido demostrado claramente en
amplios estudios de seguimiento (figura 6 - ver en la pagina
siguiente), estimandose que aproximadamente el 50 % de los
carcinomas orales aparecen como consecuencia de la transfor-
macién maligna de leucoplasias. Aunque existe una amplia va-
riedad de datos relativos a la tasa de malignizacién de la leuco-
plasia oral, parece razonable asumir que el 1% de los pacientes
con leucoplasia desarrollaran un cancer oral cada afio. Existen
una serie de factores clinicos, histopatoldgicos y moleculares
que incrementan el riesgo de desarrollo de cancer sobre leuco-
plasias orales. Entre los factores clinicos asociados al riesgo de
cancer se encuentran la edad avanzada, la evolucién prolon-
gada (leucoplasias antiguas), el sexo femenino, la localizacién
en el borde lateral de la lengua y suelo de la boca, las formas
clinicas no homogéneas, el tamafio de la lesidn (leucoplasias
grandes) y la ausencia de factores etioldgicos (leucoplasias
idiopdticas). El borde lateral de la lengua y el suelo de la boca
son las localizaciones mas estrechamente asociadas al desa-
rrollo de cancer sobre leucoplasia. Debe destacarse también
el elevado riesgo de transformacidon maligna de la leucoplasia
verrugosa proliferativa, en la que se ha demostrado una tasa
de transformacion maligna superior al 50 % de los casos y un
elevado riesgo de desarrollo tumoral multiple. La presencia de
displasia epitelial constituye actualmente la herramienta Gold
standar para evaluar el riesgo de malignizacidn. En este senti-
do se acepta que la tasa de transformacion maligna se eleva al
40 % de las lesiones que presentan displasia epitelial severa.
Finalmente, entre los factores moleculares predictores de evo-
lucién a cancer destaca la pérdida de heterocigosidad en los
loci cromosémicos 3p y 9p.

El objetivo esencial del tratamiento de la leucoplasia oral
es la disminucion de su tasa de transformacion maligna y el
diagnodstico precoz de los canceres que aparezcan sobre leu-
coplasias orales. La historia clinica debe determinar los facto-
res etioldgicos asociados. Los pacientes deben ser claramente
informados de que padecen una lesién precancerosa y de la
relacién existente entre el consumo de tabaco y alcohol con
el desarrollo de leucoplasia. Es determinante conseguir que
el enfermo abandone estos habitos. Solo con ello se resolveran
mas del 70 % de las lesiones asociadas al consumo de tabaco.
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Figura 5: leucoplasia verrugosa proliferativa

. _ myy
Figura 6: transformacion maligna de una leucoplasia oral
localizada en el borde lateral de la lengua.

Las leucoplasias no relacionadas con habitos de riesgo y las
lesiones idiopaticas deben ser biopsiadas con el objetivo de
confirmar el diagndstico y de evaluar la presencia de displa-
sia epitelial. El procedimiento terapéutico primordial en la
leucoplasia oral debe ser la escisién quirirgica completa de la
lesidn, lo que resulta primordial en las leucoplasias que presen-
tan displasia epitelial severa. No obstante, la ubicacién anatomi-
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ca o el tamafio de excesivo frecuentemente limitan su exéresis.
Las leucoplasia orales tratadas quirdrgicamente frecuentemente
recidivan. Esta complicaciéon plantea problemas dudas en cuanto
al tratamiento de estas lesiones recurrentes ya que algunos es-
tudios han reportado un incremento de la incidencia de cancer
en lesiones que han sido tratadas reiteradamente con cirugia. En
cualquier caso, es imperativo el seguimiento prolongado de los
pacientes con leucoplasia oral en el manejo de estos enfermos.
No hay un acuerdo absoluto en cuanto a la frecuencia de las visi-
tas en el seguimiento. Se estima que un seguimiento anual puede
ser adecuado, advirtiendo al paciente de la necesidad de solicitar
un adelanto de la consulta en caso de modificaciones de la lesion
(engrosamiento, sangrado, ulceracion, incremento de tamafio...).
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Se consideraran trabajos de investigacion clinica o basica todos aquellos
relacionados con la medicina interna y con aquellas especialidades médico-
quirdrgicas que representen interés para la comunidad cientifica. Los tipos
de estudios que se estiman oportunos son los estudios de casos controles,
estudios de cohortes, series de casos, estudios transversales y ensayos contro-
lados. En el caso de ensayos controlados deberan seguirse las instrucciones y
normativas expresadas en CONSORT disponible en http://www.consort-state-
ment, o en otros similares disponibles en la web.

La extensién maxima del texto sera de 3000 palabras que deberan di-
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dos, Discusion y Conclusiones. Ademas debera incluir un resumen de una ex-
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Nacional de Medicina. En total se admitiran hasta 40 referencias bibliograficas
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tablas y figuras permitidas sera de 6. Una figura podra estar a su vez formada
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El manuscrito debera enviarse en formato Word (.doc o .docx), las ta-
blas en formato (.doc o .docx) y las figuras en formato .jpg o .tiff y con una
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ARTICULO ORIGINAL DE DOCENCIA

Se consideraran articulos docentes originales aquellos encaminados a
mejorar y aportar nuevos datos sobre un enfoque practico y didactico de los
aspectos docentes mas importantes en las Ciencias de la Salud que ayuden a
mejorar la practica docente diaria.

La extension maxima del texto serd de 2500 palabras que debera dividir-
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Se incluirdn de 3 a 6 palabras clave. El numero maximo de referencias sera
de 20. Se podra acompaiiar de hasta 3 tablas o figuras en los casos precisos.

El manuscrito debera enviarse en formato Word (.doc o .docx), las ta-
blas en formato (.doc o .docx) y las figuras en formato .jpg o .tiff y con una
calidad de al menos 300 dpi.

ARTICULO DE REVISION

Son articulos que de forma sistematica intentan mostrar las evidencias
mads actuales sobre un tema de interés médico o médico-quirdrgico, tratando de
establecer una serie de pautas a seguir en determinadas patologias. Los articulos
de revision podran ser solicitados al autor de forma directa por parte del Comité
Editorial (Editor y Editores Asociados) o bien remitidos de forma voluntaria por
los autores. Los articulos de este tipo seran revisados por el Comité Editorial, por
algin miembro del Comité Asesor/Cientifico y por Revisores externos.

La extension maxima del articulo sera de 4000 palabras divididas en una
Introduccidn, Cuerpo o Sintesis de la revision (podran usarse los apartados y suba-
partados que se estimen oportunos) y Conclusiones. El resumen no tendra que
ser estructurado, con un maximo de 300 palabras; Se afiadiran de 3 a 6 palabras
clave. Se permitiran hasta 50 referencias bibliograficas y hasta 10 tablas o figuras.

El manuscrito debera enviarse en formato Word (.doc o .docx), las ta-
blas en formato (.doc o .docx) y las figuras en formato .jpg o .tiff y con una
calidad de al menos 300 dpi.

CASOS CLINICOS

Se permitira la elaboracion y envio de casos clinicos interesantes y que
tengan un mensaje que transmitir al lector. No se contemplaran casos clini-
cos habituales sin interés para la comunidad cientifica. La longitud maxima de
los casos sera de 1500 palabras distribuidas en una Introduccién, Caso Clinico
y Discusion. El resumen tendra una extensién maxima de 150 palabras y no
necesitard ser estructurado. Se permitird un maximo de 3 figuras o tablas. El
numero maximo de referencias bibliograficas sera de 10.

El manuscrito debera enviarse en formato Word (.doc o .docx), las ta-
blas en formato (.doc o .docx) y las figuras en formato .jpg o .tiff y con una
calidad de al menos 300 dpi.

CARTAS AL EDITOR

Los articulos incluidos en esta seccion podran ser comentarios libres
sobre alguin tema de interés médico o bien criticas a articulos recientemente
publicados (ultimos 6 meses) en la revista ACTUALIDAD MEDICA. Se aceptaran
de manera excepcional criticas o comentarios publicados en otras Revistas si
tienen un interés médico evidente. La extensién maxima del texto enviado se-
ran 500 palabras sin estructurar. No es necesario incluir resumen ni palabras
clave. Se podrd incluir 1 figura o tabla acompariando a la carta. Como maximo
se permiten 5 citas bibliograficas.

El manuscrito debera enviarse en formato Word (.doc o .docx), las ta-
blas en formato (.doc o .docx) y las figuras en formato .jpg o .tiff y con una
calidad de al menos 300 dpi.

CRITICA DE LIBROS

En esta seccion se permitira la critica y comentarios sobre un libro de
ambito médico o médico-quirurgico en el que se destacaran los aspectos for-
males y cientificos mas importantes, asi como las aportaciones fundamentales
del mismo a la practica clinica. Su extension maxima sera de 500 palabras. No
es necesario resumen, palabras clave y no se permitiran tablas ni figuras, salvo
la portada del libro. El manuscrito deberd enviarse en formato Word (.doc o
.docx), las tablas en formato (.doc o .docx)

CARACTERISTICAS FORMALES EN LA REDACCION DEL MANUSCRITO

Cada trabajo, en funcién del tipo de articulo anteriormente expresado,
debera estar estructurado segln se ha comentado anteriormente. De forma
general los trabajos deberan ir escritos en folios tamafio DIN A4 con una letra
10, tipo Times New Roman, con unos margenes de 2.5cm y un interlineado de
1.5 con una justificacion completa. Los articulos podran enviarse en Espafiol o
Inglés, que son los dos idiomas oficiales de la revista.

Durante la elaboracién del manuscrito podran realizarse abreviaturas,
previamente especificadas y aclaradas durante la primera aparicion de la mis-
ma. Se recomienda uso de abreviaturas comunes en el lenguaje cientifico. No
se permitira el uso de abreviaturas en el titulo ni el resumen, Unicamente en
el cuerpo principal del manuscrito. Se debera hacer especial hincapié en la
expresion correcta y adecuada de las unidades de medida.

Se considera fundamental y norma editorial la elaboracién de un ma-
nuscrito que siga las instrucciones anteriormente mencionadas en cuanto a la
estructura de cada uno de los tipos de articulos. La estructura general de envio
de los articulos sera la siguiente:

- Pagina inicial o Pagina de Titulo

-Deberad incluirse un Titulo sin mas de 90 caracteres que sea lo suficiente-
mente claro y descriptivo

- Nombre y Apellidos de los autores

- Indicar las Instituciones en las que Trabajan o proceden los autores

- Incluir el nombre completo, direccién, e-mail y teléfono del Autor para la
Correspondencia

- Titulo breve: Sin superar los 50 caracteres

- Afadir el nUmero de palabras sin incluir el resumen y el nimero de tablas
y figuras si procede

- Segunda pagina o P4gina de Resumen y palabras clave

Se debera incluir un Resumen si procede segun el tipo de manuscrito
elegido, en el que debera incluirse unos Objetivos (indicar el propdsito del es-
tudio de forma clara y breve), Métodos (indicando el disefio del estudio, prue-
bas realizadas, tipo de estudio, seleccién de pacientes y estudio estadistico),
Resultados (los mas significativos con su estudio estadistico correspondiente)
y Conclusiones (énfasis en lo mas importante de lo obtenido en el estudio).

A continuacion se incluiran de 3 a 6 palabras clave.



- Tercera pagina o P4gina de Resumen y palabras clave en Inglés

Siguiendo las mismas recomendaciones anteriormente descritas pero en Inglés.

- Texto y Cuerpo del manuscrito con sus diferentes apartados

+ Introduccidn: Se incluiran los antecedentes mds importantes, asi como los obje-
tivos del estudio a realizar.

- Material y Métodos: Es la parte fundamental y mas critica del manuscrito. Es
conveniente especificar el periodo de estudio, el tipo de poblacién, el disefio del
estudio, los procedimientos e instrumentos utilizados en el estudio, asi como es-
pecificar los criterios de inclusion y de exclusién en el estudio. Debera incluirse
el tipo de estudio estadistico realizado segun las caracteristicas de las variables
analizadas y estudiadas. Ademas se afiadird si cumple con los requisitos éticos del
comité del centro donde se ha llevado a cabo el estudio.

- Resultados: Deben ser claros, concisos y bien explicados. Se intentara resumir
parte de ellos en tablas para evitar confusion durante su lectura. Se recomienda
no repetir informacién de las tablas o graficos en el texto.

- Discusion: Deberan discutirse los resultados obtenidos con respecto a los datos
existentes en la literatura de una forma clara y cientificamente adecuada. Se evi-
tara repetir comentarios o datos contemplados en los apartados anteriores en la
medida de lo posible.

- Conclusiones: Se deberan destacar los aspectos mas importantes de los datos
obtenidos de forma breve y con mensajes directos

- Agradecimientos

- Referencias o Bibliografia: Se incluiran las citas que el autor o autores hayan utili-
zado en la elaboracion del manuscrito y quede constancia de ellas en el texto. De-
beran ser ordenadas seguin su aparicion en el texto y ser incluidas dentro del mis-
mo entre paréntesis y con nimeros arabigos. En general, se deberan referenciar
siguiendo las normas Vancouver. Se expresan diferentes ejemplos a continuacion
para facilitar la labor de los autores. En caso de que su tipo de cita no aparezca
entre los ejemplos le rogamos revise las normas Vancouver.

- Articulo: Deberén incluirse todos, a menos que haya mas de 6, en cuyo caso se
pondran los tres primeros y et al. Ej: Nisengard R, Bascones A. Invasion bacteriana
en la enfermedad periodontal. Avodontotoestomatol. 1987; 3: 119-33

- Suplemento de un volumen: Shen HM, Zhang KF. Risk assesment of nickel carci-
nogenicity and occupational lung cancer. Environ Health Perspect. 1994; 102 Supl
1:275-82.

- Suplemento de un nimero: Ozben T, Nacitarhan S, Tuncer N. Plasma and urine
sialic acid in non-insulin dependent diabetes mellitus. Ann ClinBiochem. 1995; 32
(Pt 3): 303-6.

- Articulo en prensa: Debera referenciarse igual que un articulo, pero afiadiendo
en la medida de lo posible el doi del articulo. Ej: Arrabal-Polo MA, Arias-Santiago
S, Arrabal-Martin M\What is the value of boneremodeling markers in patients
with calcium stones? Urol Res. doi: 10.1007/s00240-012-0511-1

- Libros: Carranza FA Jr. Glickman’sclinicalperiodontology. Saunders: Philadelphia; 1984
- Capitulo de libros: Takey H, Carranza FA Jr. Treatment of furcation involvement
and combined periodontal endodontic therapy. En Carranza FA Jr. Glickman'’s cli-
nical periodontology.Saunders: Philadelphia; 1984.

- Editores o compiladores como autores: Norman JJ, Redfern SJ, editores. Mental
health care for elderly people. Nueva York: Churchill Livingstone; 1996.

- Documento de Internet:Donaldsom L, May, R. Healthimplications of genetically-
modifiedfoods [citado 1 de enero. 2013]. www.doh.gov.uk/gmfood.htm

- Tablas

Deberan realizarse siguiendo los mismos criterios en cuanto a tamafio y tipo de
letra, asi como interlineado. Cada tabla serd incluida en una pagina en solitario y
debera ser numerada de forma correlativa a su aparicién en el texto con nimeros
arabigos. Debera llevar un titulo explicativo del contenido de la misma de manera
claray concisa. El formato de realizacién de las tablas serd .doc o .docx.

- Figuras

Tanto gréficos como fotografias, dibujos o esquemas se consideran figuras. De-
beran numerarse segun el orden de aparicion en el texto. Cada una de las figuras
llevara un titulo explicativo de las mismas, que debera incluirse en el cuerpo prin-
cipal del manuscrito tras las Referencias o Bibliografia. Cada figura debera enviar-
se en un archivo individual principalmente en formato .tiff o .jpg con una calidad
de al menos 300 dpi.Se afiadira ademas un pie de figura explicativo.

DERECHOS DE PROPIEDAD INTELECTUAL Y PROCESO EDITORIAL

COPYRIGHT

La Real Academia de Medicina de Andalucia Oriental, como propie-
taria de la revista ACTUALIDAD MEDICA sera responsable de custodiar los
derechos de autoria de cada manuscrito. Los autores seran requeridos a
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PROCESO EDITORIAL Y REVISION
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