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EDITORIAL

Los tres premios Nobel de Medicina 2015

Las enfermedades infecciosas y parasitarias siguen siendo
un verdadero azote de los paises del llamado Tercer Mundo.
La investigacion es costosa y la aplicacion de los avances que
ésta pueda producir no genera suficientes beneficios econoé-
micos para hacerla rentable, al menos a corto plazo. Sin em-
bargo, no debemos olvidar que la atencion de estas patologias
representa, en si misma, el paradigma de la medicina social.
No solo afecta a la salud del individuo, sino que aporta ex-
pectativas personales de educacion, de trabajo, y por tanto de
bienestar y prosperidad para el conjunto de la sociedad.

Por ello, es muy consolador y merecido el reconocimien-
to que el Instituto Karolinska de Estocolmo, en nombre de
la Fundacién Nobel, ha tenido con tres investigadores -ya
octogenarios-, a quienes se ha otorgado el premio Nobel de
Medicina y Fisiologia: la cientifica china Tu Youyou, por el
desarrollo de la artemisina contra la malaria; y el japonés Sa-
toshi Omura y el irlandés afincado en EE.UU. William Camp-
bell, por el desarrollo de la ivermectina contra las infecciones
causadas por gusanos nematodos, como la elefantiasis y la
ONCOCErcosis.

Tu Youyou es la primera mujer china que gana un premio
Nobel, y el primer Nobel de ciencia que se otorga por una
investigacion realizada en China (anteriormente lo habian
ganado otros cientificos nacidos en ese pais asiatico por in-
vestigaciones realizadas en EE.UU.). Nacida en 1930, estu-
di6 en la Universidad de Pekin y desarrollo su carrera en la
Academia de Medicina Tradicional China. A finales de los
60, mientras trabajaba en un proyecto para buscar nuevas te-
rapias para la malaria, identificé las posibilidades que ofrecia
una planta utilizada en la medicina tradicional: la Artemisia
annua, llamada cominmente ajenjo dulce o ajenjo chino.

Aunque originaria de Asia, esta planta se haya distribuida
por muchos paises. Incluida Europa central y meridional, y
también en Estados Unidos y Canada. Todas las especies de
Artemisia desprenden una esencia alcanforada. Su uso tradi-
cional en la medicina china ha sido para tratar la fiebre, pero
en 1971 los cientificos demostraron que los extractos de la
planta contienen un ingrediente activo -la artemisina- que,
obtenido en frio o mediante disolventes de bajo punto de ebu-
llicién, tenia actividad antimalarica en modelos de primates
(algunos estudios cientificos sugieren que, en su evolucién na-
tural, la malaria o paludismo -el “mal aire de las ciénagas y
pantanos”- pudo haberse transmitido al ser humano a través
de los gorilas occidentales africanos y de los chimpancés).

Esta actividad se centra sobre todo en las fases iniciales del
desarrollo del protozoo causante de la enfermedad. Su accidon
se produce mediante la escisiéon del puente de endoperdxido
de hierro del principio activo y la formacion de radicales li-
bres que dafian las macromoléculas biologicas, provocando
estrés oxidativo en las células del parasito. Sin embargo, el
agente patogeno de la malaria, principalmente Plasmodium
falciparum, esta dando muestras de resistencia a la artemisi-
na; asi se ha podido observar en Camboya y Tailandia.

Sin embargo, este farmaco se utiliza en todas las regiones
del mundo afectadas por la malaria y ha contribuido decisi-
vamente a mejorar el tratamiento de la enfermedad en un mo-
mento en que los farmacos utilizados hasta entonces estaban
manifestando una clara pérdida de eficacia, como la cloroqui-
na y la quinina (alcaloide obtenido de la corteza de algunas
especies de arboles de los Andes peruanos, principalmente Cin-
chona officinalis y Cinchona calisaya. Los habitantes del Peru
usaban el producto natural para controlar la malaria; y los je-
suitas introdujeron esta practica en Europa en 1640). Algunos
estudios estiman que en Africa, el continente mas castigado
por la enfermedad, la artemisina salva en la actualidad mas de
100.000 vidas cada afo.

La malaria causa de media unos 600 millones de casos de
fiebre y aproximadamente 1-2 millones de muertes anuales, y
estas cifras van en aumento. La gran mayoria de los casos ocu-
rre en nifios menores de 5 anos; las mujeres embarazadas son
también especialmente vulnerables. En mayo de 2007, la Asam-
blea Mundial de la Salud decidié conmemorar el 25 de abril e/
Dia Mundial del Paludismo.

En Espafa, la fiebre terciana (de 3 dias) benigna causada
por el Plasmodium vivax y en menor grado la fiebre terciana
maligna causada por el Plasmodium falciparum y la fiebre de
cuatro dias causada por el Plasmodium malariae fueron endé-
micas hasta mediados del siglo XX. En 1943, se diagnosticaron
unos 400.000 casos y se registraron 1.307 muertes debidas a la
malaria. El ultimo caso autdéctono se registré en mayo de 1961
y, en 1964, Espana fue declarada libre de de la enfermedad.
Sin embargo, cada afno se reportan casos procedentes princi-
palmente de inmigrantes y turistas.

A finales de la década de 1960, Vietnam pidi6 ayuda a la
China comunista de Mao. La causa no era tanto la guerra con-
tra EE.UU., como una variante de la malaria que estaba ma-
tando muchos mas soldados y civiles que la contienda, pues el
parasito se habia vuelto inmune a los tratamientos convencio-
nales basados en cloroquina.

En 1969, con China sumida en la Revolucion Cultural,
Mao creo el programa secreto 523, en el que unos 50 institutos
de todo el pais se lanzaron a encontrar un nuevo tratamiento.
Tu Youyou fue nombrada jefe del proyecto en su instituto. La
investigadora repasé unas 2.000 recetas antiguas de medicina
china en busca de compuestos de interés y analiz6 la eficacia
de 380 extractos de plantas en animales infectados de paludis-
mo. El mejor compuesto resulté ser la artemisinina, extraida al
cocer plantas de ajenjo chino (Artemisia annua), y esta investi-
gadora fue la primera voluntaria en tomarlo para comprobar
si era seguro.

A finales de los 70, se publicé el primer estudio cientifico
en inglés en el que se describian los excelentes resultados de la
artemisina en la lucha contra el Plasmodium falciparum. Sin
embargo, como el articulo no tenia firmantes debido a la impo-
sicion comunista, la descubridora de este excepcional hallazgo
quedd practicamente en el anonimato hasta época reciente. En
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Editorial

2011, YouYou recibio6 el Premio Albert Lasker de Medicina (el
llamado, en ocasiones, Nobel estadounidense) por sus investi-
gaciones.

En la actualidad, la artemisinina se sigue extrayendo del
ajenjo y es usada junto a otros farmacos, lo que permite reducir
la mortalidad de la malaria un 20% en adultos y hasta un 30%
en nifos.

skskk

Satoshi Omura naci6 en 1935 en la prefectura de Yamanashi,
en Honchii, la isla principal del archipi¢lago japonés. Es farma-
co6logo y quimico, habiendo obtenido el doctorado en ambas dis-
ciplinas, y profesor emérito en el Instituto Kitasato de Ciencias
Bioldgicas, una institucion privada de Tokio en la que desarrolld
una buena parte de su carrera y que llegaria a presidir en 1990.
Este microbiologo buscd y estudid con perseverancia nuevas
bacterias en muestras de tierra, y entre ellas selecciono los 50
aislados mas prometedores. Omura centro6 sus investigaciones en
las bacterias del género Streptomyces, de las que ya se sabia que
producen sustancias con accion antibacteriana (como el antibio-
tico estreptomicina, cuyo descubrimiento fue premiado con el
Nobel en 1952 por su eficacia contra la tuberculosis). A partir
de una de esas muestras, que habia obtenido de tierra recogida
de un campo de golf, consiguié curar a ratones infectados con
nematodos.

William Cecil Campbell, nacié en 1930 en Irlanda, tercer
hijo de un proveedor de productos para granja, se gradud en
el Trinity College de Dublin en 1952 y obtuvo su doctorado
en la Universidad de Wisconsin en 1957. Trabajo en el Institu-
to Merck para Investigaciones Terapéuticas hasta 1990, donde
llego a ser director de Investigacion y Desarrollo. En 2002, fue
elegido miembro de la Academia Nacional de Ciencias de Esta-
dos Unidos. Actualmente, es investigador emérito en la Univer-
sidad Drew en Nueva Jersey, donde tomo el testigo probando la
efectividad de varios compuestos producidos por las bacterias
de Omura. Estos compuestos contenian un componente eficaz
contra infectaciones parasitarias comunes de animales domés-
ticos y de granja, siendo probablemente el mejor antiparasitario
veterinario del que se dispone hasta la fecha. Campbell purifico
la sustancia activa, a la que llamo avermectina, y la modificd
quimicamente para aumentar su eficacia. Obtuvo asi un farmaco
llamado ivermectina, que demostrd ser eficaz contra infectacio-
nes causadas por nematodos.

El compuesto ha resultado especialmente 1til contra las dos
infectaciones resaltadas por el comité del Nobel, ambas trans-
mitidas por la picadura de insectos: la elefantiasis, que afecta
al sistema linfatico y produce graves deformaciones en algunas
partes del cuerpo causando dolor y discapacidad grave; y la on-
cocercosis, también conocida como ceguera de los rios, pues la
dolencia acaba impidiendo la vision de los infectados.

La filariasis linfatica, conocida generalmente como elefan-
tiasis, es una enfermedad tropical desatendida. La infectacion
humana se produce por la transmision de parasitos nematodos
a través de diversas especies de mosquitos (Culex, Anopheles 'y
Aedes). La enfermedad se contrae generalmente en la infancia y
provoca dafios no manifiestos en el sistema linfatico. Posterior-
mente, se produce obstruccion del drenaje de los vasos linfaticos
y como resultado aparecen inflamaciones severas de diversas zo-
nas, acompafiada de hipertrofia de la piel y el tejido subcutaneo,
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que principalmente afecta a las extremidades, sobre todo inferio-
res, y a los genitales externos.

El agente causal mas frecuente es Wuchereria bancrofti, y en
un diez por ciento de los casos la enfermedad se debe a Brugia
malayiy a B. timori. Los parasitos adultos se alojan en el sistema
linfatico y alteran el sistema inmunitario. Los gusanos pueden
vivir una media de seis a ocho afios y a lo largo de su vida pro-
ducen millones de pequenas larvas (microfilarias) que circulan
en la sangre.

Los mosquitos se infectan con microfilarias al ingerir sangre,
cuando pican a un portador infectado. Las microfilarias madu-
ran en el mosquito y se convierten en larvas infecciosas. Cuando
estos insectos infectados pican a las personas, las larvas maduras
del parasito se depositan en la piel, desde donde pueden penetrar
en el organismo. Las larvas pasan luego a los vasos linfaticos,
donde se desarrollan y se vuelven gusanos adultos, que conti-
nuan entonces el ciclo de transmision.

La filariasis linfatica adopta formas asintomaticas, agudas y
cronicas. La mayoria de las infecciones son asintomaticas y no
presentan signos externos. A pesar de ello danan el sistema linfa-
tico, los rifiones y el sistema inmunitario. El linfedema crénico,
o elefantiasis, se acompana a menudo de episodios agudos de
inflamacién local de la piel y de los ganglios y los vasos linfa-
ticos. Algunos de esos episodios son causados por la respuesta
inmunitaria del organismo contra el parasito. Sin embargo, la
mayoria se debe a infecciones bacterianas cutaneas porque las
defensas normales se han deteriorado debido al dafio linfatico

Esta patologia sigue siendo un problema en 31 paises tro-
picales de Africa, en Yemen, y en cuatro naciones de América
del Sur, donde atn hay focos dispersos. En 1987, el fabricante
de la ivermectina (Merck) se comprometio a facilitar de manera
gratuita el medicamento mientras se necesite. En la actualidad
hay mas de 120 millones de personas infectadas en el mundo y
unos 40 millones estan desfigurados e incapacitados por la enfer-
medad, segin la Organizacién Mundial de la Salud. El plan de
accion contra la enfermedad prevé haberla erradicado, de 61 de
los paises afectados, en el 2020.

La ivermectina es una mezcla 80:20 de avermectina Bla y
Blb, que son lactonas macrociclicas producidas por la actino-
bacteria Streptomyces avermitilis. Se utiliza como antiparasi-
tario interno y externo en diversas especies animales, teniendo
siempre en cuenta la edad y la especial idiosincrasia de cada una
de ellas. La ivermectina estimula la liberacién del GABA (aci-
do gamma-amino-butirico), agente neurotransmisor inhibitorio
que actua a nivel de las neuronas presinapticas parasitarias, pro-
duciendo la muerte por paralisis flacida.

La estrategia de la OMS se basa en dos componentes clave:
la interrupcion de la transmision mediante el tratamiento anual
a gran escala de todas las personas de las zonas endémicas que
cumplan los criterios para recibirlo, el alivio del sufrimiento oca-
sionado por la filariasis linfatica y prevenciéon de la discapaci-
dad, y la lucha antivectorial.

Respecto a la oncocercosis, transmitida por exposicion repe-
tida a picaduras de varias especies de moscas negras del género
Simulium, sefialar que es una enfermedad parasitaria causada
por el nematodo Onchocerca volvulus, que provoca lesiones gra-
ves en la piel y en los ojos y ha sido durante siglos una de las
mas importantes causas de ceguera en el mundo. De ahi que en


https://es.wikipedia.org/wiki/Universidad_Drew
https://es.wikipedia.org/wiki/Universidad_Drew
http://esmateria.com/2013/07/01/el-ultimo-escondite-del-gusano-que-ha-dejado-ciegas-a-500-000-personas/
http://www.nytimes.com/1987/10/22/world/merck-offers-free-distribution-of-new-river-blindness-drug.html
http://www.nytimes.com/1987/10/22/world/merck-offers-free-distribution-of-new-river-blindness-drug.html
https://es.wikipedia.org/wiki/Avermectina
https://es.wikipedia.org/wiki/Lactona
https://es.wikipedia.org/wiki/Streptomyces
https://es.wikipedia.org/wiki/Streptomyces
https://es.wikipedia.org/wiki/Streptomyces_avermitilis

Editorial

inglés se la conozca como la enfermedad de la ceguera del rio
(river blindness). Alin es endémica en unos treinta paises, hay
unos 18 millones de personas infectadas por el parasito y unas
300.000 que han quedado ciegas a causa del mismo, casi todas
ellas en Africa subsahariana. Gracias al trabajo de los ganadores
del Nobel, la Organizacion Mundial de la Salud (OMYS) tiene un
plan para erradicar la enfermedad en los proximos diez afos.
Estas moscas se crian en rios rapidos y arroyos, sobre todo en
aldeas remotas situadas cerca de tierras fértiles donde la pobla-
cién depende de la agricultura. En el cuerpo humano, los gu-
sanos adultos producen larvas embrionarias (microfilarias) que
migran a la piel, los ojos y otros 6rganos. Cuando una mosca
negra hembra pica a una persona infectada, junto con la san-
gre ingiere las microfilarias, que contintan desarrollandose en
el diptero para luego transmitirse al siguiente huésped humano
durante picaduras posteriores.

Dado que no existe vacuna o medicamento capaz de prevenir
la infeccidn por O. volvulus, en Africa y Sudamérica, la estrategia
fundamental para eliminar la oncocercosis es el tratamiento a
gran escala con ivermectina. En septiembre de 2014, Ecuador se
convirtié en el segundo pais del mundo, después de Colombia,
que ha sido declarado libre de oncocercosis, después de haber
aplicado el tratamiento con éxito durante decenios. Entre 1974
y 2002, se logré controlar la oncocercosis en Africa Occidental
a través del Programa de Lucha contra la Oncocercosis (OCP),
principalmente mediante la fumigacion de insecticidas contra las
larvas de la mosca negra (lucha antivectorial) desde helicopteros
y aviones.

En veterinaria se conocen nueve especies de Onchocerca que
infectan a los animales, sobre todo bovinos, perros y caballos,
dependiendo los 6rganos diana del parasito de la especie afecta-
da. Las microfilarias se pueden encontrar también en la sangre
de modo transitorio. Los machos adultos de Onchocerca pueden
alcanzar hasta 6 cm de longitud. Las hembras pueden llegar a
superar los 50 cm. Las microfilarias, o sea, las larvas inmadu-
ras de todas las especies, no superan los 0,5 mm. Uno de los
compuestos mas eficaces de esta familia de antiparasitarios, la
selamectina, es actualmente de uso exclusivo veterinario. Dipte-
ros del género Culicoides son hospedadores intermediarios de O.
gibsoni, y otros dipteros del género Simulium lo son de O. guttu-
rosa 'y O. dukei. El ciclo completo de la mayoria de las especies
animales no se conoce aun en detalle.

En Africa central y occidental existe otra enfermedad causa-
da por filarias, el Loa loa, que es transmitida a través de tabanos.

Todas estas patologias son practicamente desconocidas en
nuestro entorno, pero causan gran sufrimiento en paises, ya de
por si, afectados por otras muchas enfermedades infecciosas, la
pobreza y el hambre. Mitigar el dolor de los mas desfavorecidos
es una hermosa y noble tarea. Desde estas paginas nos congra-
tulamos por el reconocimiento internacional a esta labor con la
concesion de este importante premio.

Dr. Juan Alberto Galan Torres

Coronel veterinario

Especialista en Microbiologia, Higiene y Sanidad Ambiental
Redactor Jefe de la Revista Sanidad Militar
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RESUMEN

Antecedentes: La simulacion es una de las técnicas mas utilizadas para el apoyo a la toma de decisiones, pero hasta la fecha, pocas
son las aplicaciones desarrolladas en el ambito de la sanidad militar y en concreto en la planificacion de despliegues militares sanita-
rios. Objetivos: Mostrar las posibilidades del uso de herramientas informaticas de simulacion, para el apoyo a la planificacion de un
despliegue militar sanitario en zona de operaciones. Material y método: Se ha utilizado la técnica Montecarlo para simular y evaluar
la eficacia de un despliegue militar sanitario. Resultados: Los resultados de la simulacion permiten comparar distintas posibilidades
de despliegues, definidas de antemano. Conclusiones: Un sistema “ad hoc”, basado en simulacion, puede ayudar a elegir el despliegue
militar sanitario mas eficiente.

PALABRAS CLAVE: Simulaciéon, Montecarlo, Planificacion inteligente, Despliegue militar sanitario, Apoyo a la toma de decisiones.

Optimization of sanitary military deployments in operations using modeling and simulation techniques

SUMMARY: Background: Simulation is one of the most useful techniques for decision making support. Unfortunately, there are
very few software tools that support simulation techniques to evaluate sanitary military deployments. Objectives: The aim of this
article is to show the possibilities of the simulation software tools to support the planning phase of a sanitary military deployment.
Material and methods: We used the Monte Carlo method to simulate and evaluate the effectiveness of a sanitary military deployment.
Results: The simulation results allow us to compare different deployment possibilities in order to decide which works better in a tac-
tical maneuver. Conclusions: An “ad hoc” based system simulation can help choose the most efficient sanitary military deployment.

KEYWORDS: Simulation, Montecarlo, Intelligent planning, Sanitary military deployment, Decision making support.

INTRODUCCION

El apoyo sanitario en operaciones es el conjunto de acciones
encaminadas a garantizar la proteccion de la salud de los miem-
bros de la Fuerza, para mantener su capacidad de combate!-.

En todas las operaciones militares el apoyo sanitario es un
punto critico. La doctrina nacional y de las organizaciones inter-
nacionales a las que Espana pertenece, obliga a cumplir unos es-
tandares de asistencia sanitaria tanto en calidad, como en tiem-
po de accesibilidad, que garanticen la mejor atencion posible a
las bajas, destacando que la Sanidad en operaciones no solo es
una funcién de los componentes del Cuerpo Militar de Sanidad,
pues el mando es responsable del apoyo sanitario de la Fuerza
bajo su autoridad y de los medios necesarios para garantizar di-
cho apoyo!-.

El apoyo logistico sanitario forma parte de la Orden de Ope-
raciones y tiene como objetivo la clasificacion, asistencia y eva-
cuacién de las bajas que se produzcan durante el transcurso de
una operacion militar, abarca no sélo todo el Teatro de Opera-

! Cte. Ingeniero Politécnico. Parque y Centro de Mantenimiento de Sistemas Antiaéreos,
de Costa y Misiles. Espaia.

2 Cte. Médico. Servicio Farmacologia Clinica. Hospital Central de la Defensa “Gomez
Ulla”. Espafa.

*Doctor Ingeniero de Telecomunicacion. Universidad Internacional de La Rioja.
Espaia.
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ciones, sino también la evacuacion a Territorio Nacional y de
manera tradicional se planifica teniendo en cuenta que*:

— La mayor cantidad de bajas sanitarias se producen en la
linea de contacto con el enemigo. Por ello existen forma-
ciones moviles, ligeras, para la “atencion precoz”, sobre
el terreno de la baja>.

— Las bajas presentan diferentes estados de gravedad, por
lo que es necesario establecer unos plazos maximos de
tiempo, para recibir tratamiento cada una de ellas*.

De todo lo anterior expuesto, se deduce que tan importante
es aproximar todo lo posible los medios diagndsticos y terapéu-
ticos al lugar donde se producen las bajas, como importante es
una evacuacion rapida y efectiva hacia 6rganos de asistencia sa-
nitaria mas complejos y que requieren personal sanitario facul-
tativo (Medicina y Enfermeria)!.

Teniendo en cuenta, por un lado, que en la mayoria de las
ocasiones se presta mayor atencion a la preparacion del personal
y a la disposicion y acumulacién de recursos, dejando a un lado
la optimizacién del despliegue sanitario, cuando la coordinacién
de éste junto con los medios de evacuacion es clave! y por otro,
que la espiral de avance tecnologico en la que nos encontramos
es sorprendente, ya que en apenas cincuenta afnos han evolucio-
nado drasticamente la velocidad de proceso de los ordenadores,
su capacidad de almacenamiento asi como la representacion gra-
fica de datos en tiempo real, los autores nos planteamos si las
técnicas de simulacion en un despliegue sanitario pueden ayudar
en la toma de decisiones al mando, previendo los medios sanita-
rios necesarios en funcion de las bajas estimadas.
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Optimizacion de despliegues militares sanitarios en operaciones mediante técnicas de modelado...

Para ello, en primer lugar, se ha realizado una busqueda en
“National Center for Biotechnology Information, U.S. National
Library of Medicine (PubMed)” de los articulos que contenian en
el abstract las palabras claves: “military deployment AND simula-
tion” (fecha de ultima busqueda 18/09/15), obteniendo 45 articu-
los, en todos ellos se utiliza la simulacién como técnica de “apren-
dizaje/entrenamiento” y no como “ayuda a la toma de decisiones/
planeamiento”. Del mismo modo, realizamos dos busquedas en
las bases de datos disponibles de forma electronica en el Ministe-
rio de Defensa®, que incluye colecciones como “Military & Gover-
nment Collection”, “Library, Information Science & Techology
abstract”, “Engineering source”, entre otras: 1) palabras claves
“simulation AND military deployment” en el abstract del articulo
(fecha de ultima busqueda 18/09/15), obteniendo 10 resultados,
en ninguno de ellos se utiliza la simulacion en despliegue militar
sanitario; 2*) “simulation” en abstract junto con “military deplo-
yment” en cualquier campo (fecha de ultima busqueda 18/09/15),
obteniendo 40 articulos, ninguno de ellos sobre despliegue militar
sanitario. Los 10 articulos de la primera busqueda estaban inclui-
dos en la segunda busqueda (mas sensible), mencionando 3 articu-
los que versan sobre simulacion en despliegue militar, aunque no
sanitario (dos de ellos simulan movimientos de tropas desde sus
bases a su destino final, utilizando programas ya existentes; otro
simula un despliegue de unidades militares en teatro de operacio-
nes, utilizando un programa de simulacion ya establecido)’™. El
resto de articulos tratan de simulacion en despliegue de sensores,
en redes de comunicacion, en funcionamiento de ordenadores, re-
cuperacion de victimas de un desastre, planificacion de despliegues
aéreos, ataques a objetivos navales o bien como entrenamiento!%-16,
Por ultimo, en la biblioteca virtual del Ministerio de Defensal”,
que incluye revistas como Sanidad Militar, Revista Aeronautica,
Ejército, Revista Espafiola de Defensa, etcétera, realizamos una
busqueda con la palabra clave “simulacion” obteniendo 62 articu-
los, ninguno de ellos utilizaba la simulacion en despliegues milita-
res sanitarios (fecha de ultima btusqueda 18/09/15).

Por todo lo comentado hasta ahora, los autores consideramos
que es un tema de interés y con escasa o nula bibliografia publicada.

El objetivo de este trabajo es presentar una tecnologia, con-
sistente en un programa informatico de simulacion, creado por
los autores, que permite evaluar la bondad de un despliegue sa-
nitario, en concordancia con la maniobra tactica.

MATERIAL Y METODO

Para la elaboracion del presente programa de simulacidn, se
ha tenido en cuenta la siguiente clasificacion de las bajas en fun-
cién de la urgencia, conforme a la doctrina vigente®:

* P1: Requieren tratamiento inmediato por hallarse en peli-
gro de muerte inminente. El plazo operatorio es inferior a
tres horas. Representan el 5% del total de las bajas sanita-
rias y deben ser tratadas en las formaciones de tratamiento
que despliegan mas a vanguardia.

» P2: Heridos en peligro de muerte por la aparicion, en breve
espacio de tiempo, de alteraciones fisiopatologicas irrever-
sibles, pérdida de miembros, etc. Su tratamiento quirtrgico
no debe retrasarse mas de seis horas. Representan el 25%
del total de las bajas sanitarias. Deben ser tratadas en for-
maciones hospitalarias del teatro de operaciones.

+ P3: Su tratamiento puede esperar hasta diez horas, ya que
no existe riesgo vital inmediato. Representan el 30% del to-
tal de las bajas. Deben ser tratadas en formaciones hospi-
talarias del teatro de operaciones.

* P4: Su tratamiento puede diferirse mas de diez horas. Re-
presentan el 40% restante.

Por otra parte, se supone la activacion de las siguientes For-

maciones Sanitarias de Tratamiento (FST)*:

—  Puesto de Socorro (PS): Disponen de capacidad tanto
para la puesta en estado de evacuacion de las bajas como
para su posterior traslado, con movilidad y proteccion si-
milar a las fuerzas apoyadas para garantizar la eficacia y
continuidad en el apoyo.

—  Puestos de Cirugia Ligera Avanzada (PCLA): Disponen
de capacidad de cirugia de control de dafios. No disponen
de capacidad de desdoblamiento, por lo que se apoyan en
otras formaciones sanitarias para su movimiento.

— Hospital de Campariia (HC): Dispone de capacidades
de alto nivel tecnoldgico (tratamiento quirurgico, cui-
dados intensivos, cuidado de quemados, radiologia,
laboratorio, etc). Debido a su caracter modular, podra
desplegar en operaciones todos o parte de sus elemen-
tos.

También se ha considerado el nido de heridos (NH), que
aunque no es una formacion sanitaria como tal, es el primer ele-
mento sanitario con cierta capacidad de tratamiento en el pri-
mer escalon. Se integra en el propio despliegue de los subgrupos
tacticos durante operaciones (los camilleros de las unidades tipo
compailia le proporcionan cierta capacidad de evacuacion, a pie,
a los subgrupos tacticos)*.

Para la simulacion, se ha

utilizado el método Monte- S
carlo, que consiste en gene- Es‘”c'ﬁc.ac ik
P . de las variables

rar repeticiones aleatorias del escenasio
de una distribuciéon de pro-
babilidad conocida y obser-
var el comportamiento del
sistema’®,

El programa disefiado,
aplicando la simulacion Modelo de
como medio de evaluacion despliegue
del escalonamiento sani-

tario tactico, se ha elabo-
rado siguiendo dos etapas.
La primera consiste en la
definiciéon del escenario o No
modelo, con base en la des-
cripcion de variables de tipo
estocastico, que describen
los factores fundamenta-
les que intervienen en el
despliegue; y la segunda,
la aplicacion del método
Montecarlo para la obten-
ciéon del resultado del com-
portamiento del despliegue
en proceso de evaluacion
(ver figura 1).

Resultado
del escenario

Figura 1. Diagrama de ejecucion
del método Montecarlo.
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Los modelos implementados en la simulacién fueron tres:
1) modelado de las bajas producidas por las unidades comba-
tientes; 2) modelado de las distintas formaciones sanitarias y 3)
modelado de los vehiculos que transportan las bajas desde las
unidades combatientes hasta las formaciones sanitarias o entre
las distintas formaciones sanitarias.

El modelado de las bajas producidas por las unidades comba-
tientes genera, mediante Montecarlo, las bajas sanitarias que de-
beran ser asistidas y evacuadas. En el simulador desarrollado en
esta investigacion, se han modelado las unidades a nivel seccién
y se ha supuesto que la produccion de bajas, generada por el
método de Montecarlo, sigue una distribucion de Poisson (o lo
que es lo mismo, que los tiempos entre dos bajas consecutivas
siguen una ley exponencial), de la que se requiere conocer los
siguientes datos:

— N°de efectivos con que cuenta cada seccion.

— Porcentaje estimado de bajas totales por seccion.

— N°estimado de bajas por hora y seccion.

— Situacion del nido de heridos a donde van las bajas que se

producen en cada seccion.

El modelado de las distintas formaciones sanitarias estima
los tiempos que se tarda en proporcionar la asistencia sanitaria
necesaria a las distintas bajas. En el prototipo simulador se ha
supuesto que cada unidad de tipo batallon cuenta con un puesto
de socorro mévil que clasifica las bajas que van llegando de los
nidos de heridos y presta una primera asistencia sanitaria. Ade-
mas se ha implementado un puesto de socorro principal y varios
puestos de cirugia ligera avanzada, para poder atender a bajas
tipo P1 y P2. Como ultima formacion sanitaria se ha incluido un
hospital de campafia. El modelado de las distintas formaciones
sanitarias requiere el conocimiento de los siguientes datos:

— NP° de personal/equipos sanitarios con que cuenta la for-
macion (o lo que es lo mismo, el nimero de bajas que la
formacion puede atender al mismo tiempo).

— Situacion de las distintas formaciones sanitarias.

— Tiempo medio de asistencia a las bajas.

Por ultimo, el modelado de los vehiculos que transportan las bajas
desde las unidades combatientes hasta las formaciones sanitarias o
entre las distintas formaciones sanitarias, estima los tiempos que se
tarda en transportar a las distintas bajas desde las unidades com-
batientes hasta las formaciones sanitarias o entre las distintas for-
maciones sanitarias. En el prototipo simulador se ha supuesto que
cada formacion sanitaria cuenta con una o varias ambulancias. El
modelado de los transportes requiere conocer los siguientes datos:

— Velocidad del transporte, definido como el doble de la
distancia a recorrer, para recoger una baja, dividido por
el tiempo que tarda el transporte en ir y volver. Asi se
tiene en cuenta los tiempos necesarios para recoger las
bajas.

— Numero de transportes disponibles por cada formacion
sanitaria.

— Capacidad de los transportes, entendido como la maxi-
ma cantidad de bajas que es capaz de transportar en un
mismo viaje.

Una vez modeladas la produccion de bajas, el transporte y la
asistencia sanitaria, el simulador procede a estimar los tiempos
necesarios para la evacuacion de las bajas, admitiendo como va-
lidas las siguientes hipotesis:
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— Existe un nido de heridos por cada unidad tipo compa-
nia.

— Existe un puesto de socorro moévil por cada unidad de
tipo batallon.

— Existe un tnico puesto de socorro principal.

— Existen uno o varios puestos de cirugia ligera avanzada.

— Existe un hospital de campana.

— Las bajas sanitarias que se van generando en las unidades
combatientes, llegan primero a los nidos de heridos, don-
de no hay medios para realizar una clasificacion.

— Las bajas se transportan de los nidos de heridos a los
puestos de socorro moviles de cada batallén. En estos
puestos de socorro moviles, las bajas reciben una primera
asistencia sanitaria y una primera clasificacion.

— La generacion del tipo de baja se ha realizado siguiendo
una distribucion de probabilidad uniforme y teniendo en
cuenta que las bajas tipo P1 suponen el 5% del total de
las bajas que se producen; las bajas P2 el 25%; las bajas
P3 el 30% y el resto (40%) corresponden a bajas tipo P44

— Enlarecogida de bajas, tienen prioridad las bajas tipo P1
sobre las P2, y éstas sobre las P3 y P4.

— Cada transporte solo puede transportar una baja Pl a
la vez.

— En las asistencias, la primera baja en llegar, es la primera
en ser atendida. Las bajas no abandonan la cola, ni se
interrumpe una asistencia si ya ha empezado.

— Silas bajas son de tipo P1 o P2, se transportan al puesto
de cirugia ligera avanzada mas proximo.

— En cambio, si las bajas son de tipo P3 o P4, se transpor-
tan del puesto de socorro movil al puesto de socorro prin-
cipal.

— Elaltimo escal6n en la cadena de asistencia y evacuacion
es el hospital de campana, a donde van a parar todas las
bajas que se han producido, para su recuperacion.

Las herramientas informaticas empleadas para la implemen-

tacidon de este programa de simulacion han sido las incluidas en
el entorno MATLAB version 6.5.

RESULTADOS

Como se muestra en la figura 2, tras la ejecucion del proce-
dimiento de simulacion puede compararse el resultado de dis-
tintas simulaciones, en las que partiendo del mismo escenario
en lo referente a la generacion de bajas, se realicen despliegues
sanitarios diferentes.

Una vez ejecutado el programa de simulacion, se pueden ob-
tener los tiempos estimados de asistencia y evacuacion para cada
una de las bajas (ver figura 3).

Teniendo en cuenta la gran cantidad de bajas que se pueden
generar por medio de una simulacién de Montecarlo, es posible
calcular estadisticas que permitan valorar la idoneidad de un
despliegue sanitario. Para este trabajo concreto, se han elegido
las siguientes estadisticas:

— Tiempo medio de asistencia y evacuacion.

— % de bajas P1 asistidas antes de tres horas.

— % de bajas P2 asistidas antes de seis horas.

— % de bajas P3 asistidas antes de diez horas.
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Tienpo_nedio_de_llegada al P35 = Tiempo_nedio_de_llegada al P35 =
05:14 05:32
Tiewpo_nedio_de_llegada_al PCLA = Tiewpo_nedio_de_llegada al PCLA =
05:59 06:07
Tiempo_medio_de_asistencia_y evacuacion = Tiewpo_nedio_de_asistencia_y_evacuacion =
14:56 15:11
Porcentaje_Pl_asistido_antes_de_tres_horas = Porcentaje_Pl_asistido_antes_de_tres_horas =
0 0
Porcentaje_P2_asistido_antes_de_seis_horas = Porcentaje_P2_asistido_antes_de_seis_horas =
41 39
Porcentaje_P3_asistido_antes_de_diez_horas = Porcentaje_P3_asistido_antes_de_diez_horas =
74 63
>3 >>
4\ Start 4\ Start

) MATLAB &) CilMATLABSpStwork,. /4 Inicio ) MATLAB B) CAMATLABERS|WOTK),..

Figura 2. Comparativa entre simulaciones de diferentes despliegues.

TABLA DE TIEMPOS
Tipo  Batallon Posicion Distancia Tieuwpo Tiempo de  Tiempo de Tiewpo de llegada  Tiempo de Tiewpo de asistencia Tiewpo final
de {Bon) de la al P§ de produccion  salida de recogida de la awhulancia inicio
baja baja (kn) de la baja  awbulancia de la baja al P§ de asistencia
P4 1 66506150 0 00:00 00:00 00:20 00:41 00:41 00:03 00:44
P4 1 66506150 0 00:05 00:00 00:20 00:41 00:41 00:23 01:04
P4 2 67006150 0 00:03 00:03 00:23 00:43 00:43 00:16 00:59
P2 2 67006150 0 00:02 00:02 00:23 00:45 00:45 00:08 00:53
P3 1 66506150 0 00:02 00:02 00:23 00:45 00:45 00:05 00:50
P2 1 66506150 0 00:08 00:41 01:01 0l:22 01:22 00:10 0l:32
Pl 2 67006150 0 00:04 00:45 01:05 01:25 01:25 00:03 01:28
P4 2 67006150 0 00:03 00:43 01:05 01:26 01:26 00:08 01:34
P4 2 67006150 0 00:04 00:43 01:05 01:26 01:26 00:09 01:35
P4 2 67006150 0 00:08 00:43 01:05 01:26 01:26 00:09 01:35
P4 2 67006150 0 00:09 00:43 01:05 01:26 01:26 00:03 0l:29
P2 1 66506150 0 00:06 00:45 01:07 01:28 01:28 00:43 02:11
Pl 1 66506150 0 00:07 01:22 01:43 02:08 02:08 00:13 02:18
P4 2 67006150 0 00:08 01:25 01:45 02:08 02:05 00:07 02:12
P3 2 67006150 0 00:11 01:25 01:45 02:08 02:05 00:20 02:25
P4 2 67006150 0 00:16 01:25 01:45 02:08 02:08 00:16 02:21
P4 2 67006150 0 00:17 01:25 01:45 02:08 02:08 00:11 02:16
P3 2 67006150 0 00:19 01:25 01:45 02:08 02:08 00:01 02:06
P3 2 67006150 0 00:30 01:25 01:45 02:08 02:08 00:01 02:06
P3 1 66506150 0 00:09 01:28 01:48 02:09 02:09 00:13 02:22
P4 1 66506150 0 00:16 01:28 01:48 02:09 02:09 00:25 02:34
P4 1 66506150 0 00:16 01:28 01:48 02:09 02:09 00:07 02:16
P3 1 66506150 0 00:19 01:28 01:48 02:09 02:09 00:16 02:25
P3 1 66506150 0 00:23 01:28 01:48 02:09 02:09 00:01 02:10
P4 1 66506150 0 00:26 01:28 01:48 02:09 02:09 00:00 02:09
P2 2 67006150 0 00:09 01:26 01:48 02:09 02:09 00:11 02:20
P2 1 66506150 0 00:09 02:08 02:25 02:45 02:45 00:32 03:17
P2 2 67006150 0 00:09 02:08 02:25 02:46 02:46 00:25 03:11
P4 2 67006150 0 00:11 02:09 02:30 02:50 02:50 00:19 03:09

Figura 3. Estimacion de tiempos para asistencia y evacuacion.
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A continuacién exponemos distintos escenarios que mues-
tran el funcionamiento practico del programa de simulacion
creado:

Escenario 1

Como primer escenario practico supondremos un despliegue
de dos batallones de una Brigada, compuesta por un total de 18
secciones de Infanteria, cada una integrada por 30 soldados, con
un porcentaje de bajas totales estimado en un 20% para todas
ellas. Asi mismo, se supone que en cada una de las secciones, se
produciran bajas a un ritmo de 6 por hora.

En cada unidad de tipo Compaiia hay un “nido de heridos”,
que se encarga de recoger las bajas que van llegando de las dis-
tintas secciones. La posicion de cada uno de los 6 nidos de heri-
dos (uno por cada compaiiia) es la descrita en la tabla 1.

Tabla 1. Posicion de cada uno de los 6 nidos de heridos (uno por
cada compariia) del escenario 1.

Nidos de heridos Posicion
NH Compaiia 1A 66406200
NH Compania 1B 66606200
NH Compania 1C 66706200
NH Compaiiia 2A 66906200
NH Compaiia 2B 67006200
NH Compania 2C 67206200

El despliegue sanitario propuesto, esta compuesto por dos
Puestos de Socorro, uno por batallon; ambos disponen de dos
ambulancias para la recogida de las bajas desde los nidos de
heridos. Cada PS consta de dos equipos sanitarios (compuestos
por médico, enfermero y técnico-conductor) para la asistencia
sanitaria y el tiempo medio de asistencia se estima en 12 minu-
tos por baja. Ademas existe un Puesto de Socorro Principal,
que dispone también de dos ambulancias y dos equipos sanita-
rios. El tiempo medio de asistencia es de una hora por baja. El
despliegue se completa con un Puesto de Cirugia Ligera Avan-
zada, con las mismas caracteristicas del PSP y de un Hospital
de Campana. La posicion de cada formacion es la expuesta en
la tabla 2.

Tabla 2. Posicion de cada formacion en el despliegue sanitario.

Formacion sanitaria Posicion
PS1 66506150

PS2 67006150

PSP 66806100

PCLA 66706100

HC 66706000

Por tultimo, las diez ambulancias disponibles, dos por cada
formacion sanitaria, tienen una capacidad de transporte de has-
ta 3 bajas y una velocidad media de transporte de 15 km por
hora.

Con estos datos, el simulador estima los siguientes resulta-
dos, que permiten evaluar la bondad del despliegue:
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— Tiempo medio de asistencia y evacuacion: 15 horas y 59
minutos.

— % de bajas P1 asistidas antes de tres horas: 0%.

— % de bajas P2 asistidas antes de seis horas: 30%.

— % de bajas P3 asistidas antes de diez horas: 63%.

Tiempo empleado en la simulacién: 3,01 segundos.

Escenario 2

Una vez evaluado el despliegue del escenario 1, se procedera
a estudiar como afecta una reduccion de personal a los resulta-
dos anteriormente estimados.

Suponiendo que el personal sanitario se reduce a la mitad, es
decir, que en vez de dos equipos de personal sanitario por cada
formacion, hay uno, los resultados obtenidos tras la simulacion
serian:

— Tiempo medio de asistencia y evacuaciéon: 17 horas y 53

minutos.

— % de bajas P1 asistidas antes de tres horas: 0%.

— % de bajas P2 asistidas antes de seis horas: 24%.

— % de bajas P3 asistidas antes de diez horas: 46%.

Tiempo empleado en la simulacién: 3,03 segundos.

Escenario 3

Se puede intentar solucionar un posible problema de falta de
personal sanitario, como el contemplado en el escenario 2, usan-
do transportes mas rapidos (por ejemplo, helicpteros en lugar
de ambulancias). Si se supone que la velocidad de los transportes
se duplica, pasando de 15 a 30 km por hora, los resultados serian
los siguientes:

— Tiempo medio de asistencia y evacuacion: 9 horas y 10

minutos.

— % de bajas P1 asistidas antes de tres horas: 14%.

— Y% de bajas P2 asistidas antes de seis horas: 60%.

— Y% de bajas P3 asistidas antes de diez horas: 93%.

Tiempo empleado en la simulacién: 3,09 segundos.

Escenario 4

En este cuarto escenario se comprobara si el despliegue pro-
puesto en el escenario 3, que hasta ahora obtiene los resulta-
dos mas eficaces, alcanza lo establecido en los estandares de la
OTAN, que establece que las bajas en combate deben evacuarse
en un medio de evacuacion sanitaria con capacidad de “Resuci-
tacion de control de Dafios” antes de 1 hora (PS), alcanzar una
formacion sanitaria con capacidad de aplicar Cirugia de Control
de Dafios antes de 2 horas (PCLA) y, si lo precisa, una formacién
con capacidad de Cirugia primaria antes de 4 horas*!? (HC).

De acuerdo con estos datos, el simulador estima los siguien-
tes valores:

— Tiempo medio de llegada a los PS: 3 horas y 9 minutos.

— Tiempo medio de llegada al PCLA: 3 horas y 30 minutos.

— Tiempo medio de llegada al HC: 9 horas y 10 minutos.

Tiempo empleado en la simulacién: 3,09 segundos.
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Escenario 5

Se puede intentar mejorar el despliegue del escenario 4, au-
mentando el nimero de helicopteros disponibles por formacion
sanitaria de dos a cuatro. Con estos datos, el simulador estima
los siguientes resultados:

— Tiempo medio de llegada a los PS: | hora y 24 minutos.

— Tiempo medio de llegada al PCLA: 2 horas.

— Tiempo medio de llegada al HC: 5 horas y 17 minutos.

Tiempo empleado en la simulacién: 3,20 segundos.

DISCUSION

La simulacion ha sido sinénimo de tecnologia utilizada para
la mejora en el entrenamiento, especialmente dentro del ambito
militar. Simuladores para la conduccion de vehiculos, simulado-
res de sistemas de armas, simuladores para cuadros de mando,
son claros ejemplos de uso de la simulacion para la mejora en el
adiestramiento!%-1¢

Esta preponderante acepcion de la simulacion no sélo se da
en el ambito militar, sino también en el puramente sanitario.
Cabe destacar que podemos encontrar en los programas de la
mayoria de las facultades de Medicina, asignaturas con denomi-
naciones como “Ensefianza clinica con simuladores”, en la que
la simulacion se usa como medio de formacion y entrenamiento
del alumno?*-2

Sin embargo, las técnicas de simulacién no sélo se pueden
aplicar para la mejora de habilidades mediante el entrenamiento,
sino también para la concepcion y transmision de modelos, y
para la evaluacion y validacion de procedimientos®. En el am-
bito militar, esta aplicacion de la simulacion se encuadra dentro
de las tecnologias para el apoyo a la toma de decisiones, permi-
tiendo evaluar el resultado de una situacion tactica concreta a
partir de los parametros definidos en el marco de la Orden de
Operaciones.

La auténtica utilidad de la simulacion no es la obtencion de
simples cifras, sino poder comparar distintas posibilidades: en el
escenario 2 se aprecia como los resultados que se pueden esperar
con la mitad de personal son algo peores, aunque no demasiado,
al menos si nos fijamos en el porcentaje de bajas asistidas a tiem-
po. De aqui, podriamos deducir que para este despliegue, dos
equipos de personal sanitario por formacion son demasiados y
que, por lo general, nunca estarian ocupados los dos simultanea-
mente. De la comparacion entre el escenario 2 y el escenario 3, al
usar transportes mas rapidos, se puede admitir que un factor que
permite mejorar ampliamente el despliegue sanitario propuesto
inicialmente, es una mejora en la velocidad de los transportes,
que permite optimizar los resultados, reduciendo ademas el per-
sonal necesario. Sin embargo, habitualmente, en zona de opera-
ciones, los helicopteros no estan a nivel de PS.

Por ultimo, en los escenarios 4 y 5, se muestra la utilidad del
programa para cumplir estandares establecidos.

En el escenario 4, el despliegue adoptado no permite alcan-
zar lo establecido en los estandares de la OTAN, ya que el tiem-
po que se tarda en evacuar las bajas a un medio de evacuacion
sanitaria con capacidad de “Resucitacion de control de Dafios”
es mayor de 1 hora (3 horas y 9 minutos); se alcanza una forma-

cidn sanitaria con capacidad de aplicar Cirugia de Control de
Daifos en un tiempo mayor de 2 horas (3 horas y 30 minutos) y el
tiempo medio necesario para evacuar las bajas a un hospital de
campaifa es mayor de 4 horas (9 horas y 10 minutos).

Sin embargo, como se puede ver, en el escenario 5, los resul-
tados obtenidos practicamente cumplen los estandares OTAN
mencionados.

El prototipo demostrador desarrollado con motivo de esta
investigacion ha puesto de manifiesto la posibilidad de compara-
ciéon de la eficacia de un conjunto de soluciones, tal y como se ha
expresado en los distintos escenarios del apartado “Resultados”.

Es obvio, que la eficacia del servicio de sanidad militar en
campaia no sélo depende de la pericia de los facultativos y de
la logistica sanitaria, sino también de la articulacion de un ade-
cuado despliegue sanitario acorde con las circunstancias de la
maniobra tactica de la unidad operativa.

Teniendo en cuenta la madurez de la tecnologia y la escasez
de este tipo de herramientas dentro de los sistemas de mando y
control actuales en Espana, la finalidad ultima de este articulo
es la de fomentar la iniciativa de desarrollo y obtenciéon de un
prototipo operativo para el planeamiento de despliegues sani-
tarios.

El articulo presenta distintas limitaciones, algunas de ellas
derivadas de las hipdtesis que se han considerado validas, si bien
estas hipodtesis pueden modificarse en funcion de la situacion real
en el programa creado al efecto:

— Se ha establecido el porcentaje de bajas en funcidn de la
gravedad, descrito en la literatura®, si bien podria ser di-
ferente.

— No todas las bajas deben seguir necesariamente todos
y cada uno de los escalones sanitarios, ni terminar en el
hospital de campana. De hecho, segun la doctrina vigen-
te, los medios de cada escalon podran articularse aten-
diendo al principio de flexibilidad*.

— En las asistencias, la primera baja en llegar, es la primera
en ser atendida. Ademas, las bajas no abandonan la cola,
no cambian su clasificacion con el transcurso del tiempo,
ni se interrumpe una asistencia si ya ha empezado. En
Medicina esto es inviable, pues, por ejemplo, las bajas son
dinamicas, y P2 puede pasar a P1, o P3 a PI, etcétera,
siendo continua la clasificacion de las bajas.

— En el estudio, la composicion de los equipos sanitarios
ha sido de médico, enfermero y técnico-conductor, simi-
lar al existente en medicina de emergencias en territorio
nacional. No obstante, a medida que nos encontramos
en formaciones sanitarias mas elevadas, la composicion
de los equipos es mas compleja. La simulacién puede ir
complicandose en funcion de los requerimientos. Aqui se
presenta un modelo basico con las hipdtesis ya senaladas.

— Por otro lado, pero de gran importancia, se ha intentado
mejorar el despliegue sanitario a costa de transportes mas
rapidos y acercandolos a la linea de combate, lo cual en
la mayoria de las ocasiones no es real ni viable; aunque la
simulaciéon puede ayudar a encontrar el lugar mas ade-
cuado para su ubicacion.

Por ultimo, debemos sefialar que el numero de bajas por

hora y seccion que se ha utilizado en los escenarios (6 bajas por
hora y seccion) puede parecer excesivamente grande, si bien es
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precisamente en las situaciones de “bajas masivas” (MASCAL,
mass casualty ) donde las herramientas de simulacién expuestas
en este articulo pueden tener mas interés, al poder comparar
los resultados de distintos despliegues en un breve espacio de
tiempo.

CONCLUSIONES

En este articulo se ha presentado la simulaciéon como una
herramienta 1util en el apoyo a la toma de decisiones del mando
en lo relativo al planeamiento del despliegue sanitario. Podemos
evaluar en el presente la bondad e idoneidad de varias soluciones
futuras relativas al despliegue sanitario en funcion de la manio-
bra tactica.
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RESUMEN

Introduccion: Los despliegues militares son una de las experiencias profesionales mas exigentes a las que se puede enfrentar un militar
profesional. Se disenié un estudio con el objeto de analizar la evolucidn del estrés percibido y de sintomatologia asociada a la salud
mental a una muestra de militares espanoles desplegados durante un periodo de seis meses en Afganistan. Material y métodos: Para
ello se realizo un disefio prospectivo en el que 935 militares respondieron al CEP y a la prueba SCL-90R en tres momentos tempo-
rales del despliegue (primer mes, tercer mes y ultimo mes). Resultados: Los resultados muestran un aumento del estrés percibido a la
llegada a zona de operaciones que se mantiene estable a lo largo del despliegue. Respecto a la salud mental se produce un aumento de
todos los marcadores de salud mental que se reduce al final de la misidn salvo en los casos de Hostilidad y Somatizacion. Respecto
a la relacion entre estrés percibido y salud mental, se encontré que los sujetos que perciben un mayor estrés durante el despliegue
desarrollaron un malestar psicoldgico generalizado en todos los marcadores generales y especificos. Conclusiones: Atendiendo a los
resultados podemos concluir que la poblacion militar tiene una percepcion subjetiva del estrés significativamente inferior a la po-
blacién general. El participar en una mision internacional conlleva un aumento del estrés percibido, permaneciendo este constante
durante todo el despliegue. El nivel de estrés percibido esta asociado a un mayor malestar psicologico.

PALABRAS CLAVE: Despliegues militares, Soldados, Estrés percibido, Salud mental, Hostilidad, Somatizacion.

Soldiers deployed in international missions: stress perception and associated symptoms

SUMMARY: Introduction: Military deployments are one of the most demanding tasks for soldiers. A prospective study was designed
in order to analyze the evolution of perceived stress and mental health in a sample of Spanish soldiers deployed in Afghanistan.
Material and method: 935 soldiers answered the Spanish version of Perceived Stress Questionnaire and the SCL-90R in three different
moments of the deployment (the first month, third month and last month). Results: Results show a steady increased perceived stress
during deployment. Regarding to mental health, deployment increases all general distress symptoms. Distress reactions increased
over time during the first half of deployment and peaked at around month 3, and then gradually returned to their initial levels by
month 6, with the exception of hostility and somatization scales. Increases in war zone perceived stress over time were associated
with increases in general distress symptoms. Conclusions: according to the results we conclude that the military population has a
significantly lower perception of stress than general population. Participating in an international mission increases perceived stress,
remaining constant throughout a six-month deployment. High levels of perceived stress are associated with increased psychological
distress.

KEYWORDS: Military deployments, Soldiers, Perceived stress, Mental health, Hostility, Somatization.

INTRODUCCION

Uno de los grandes objetivos de la psicologia militar es favo-
recer la correcta adaptacion del sujeto que participa en misiones
internacionales, tanto en su llegada al teatro de operaciones, como
en su retorno a territorio nacional. Para realizar esta labor es nece-
sario conocer qué consecuencias tiene y como evoluciona el perso-
nal desplegado desde el punto de vista de la salud mental.

El presente estudio se encuadra dentro de la mision espafiola
en Afganistan, pais en el que Espafia tiene tropas desplegadas
desde enero del afio 2002, una vez que el Consejo de Ministros,

! Cap. Psicologo. Direccion de Sanidad del ET.
2 Catedratico de Psicologia. Universidad de Santiago de Compostela. Espafia.
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por Acuerdo de 27 de diciembre de 2001, autorizara la participa-
cién de unidades militares espafiolas en la Fuerza Internacional
de Asistencia para la Seguridad (ISAF), que habia sido creada
en diciembre del 2001, en apoyo del Gobierno afgano. Durante
el afio 2013 las ultimas bases espafiolas del Ejército de Tierra en
la provincia de Badghis fueron transferidas al gobierno afgano
cumpliendo con el plan paulatino de repliegue, cerrando una de
las etapas mas exigentes para nuestras Fuerzas Armadas.

Con el objeto de que los militares desplegados puedan afron-
tar la mision con las mejores garantias de adaptacion psicolo-
gica, existen una serie de medidas de intervencién llevadas a
cabo por los oficiales psicologos del Cuerpo Militar de Sanidad.
Como medidas preventivas previas al despliegue cabe destacar
que, en la actualidad, todo miembro de las Fuerzas Armadas
espafolas que participe en una mision internacional debe pasar
un reconocimiento psicologico previo, asi como recibir forma-
cidn sobre medidas para favorecer su adaptacion psicoldgica al
nuevo contexto de trabajo. Ademas, en el caso de Afganistan, al
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igual que ocurre en la mision Libre Hidalgo en el Libano, entre
las medidas preventivas y asistenciales también se encuentra el
despliegue con la agrupacion de un oficial psicologo del Cuerpo
Militar de Sanidad.

Probablemente, la misiéon desarrollada en Afganistan ha
sido la mas exigente a la que se han enfrentado nuestros sol-
dados. Es la mision con mayor numero de bajas en las Fuer-
zas Armadas Espafiolas, lo que implica la exposicion al mayor
evento vital estresante al que fueron sometidas en los ultimos
tiempos. Adicionalmente, las misiones internacionales de las
Fuerzas Armadas también implican la exposicion a otros fac-
tores estresantes, estos de tipo psicosocial: las largas e intensi-
vas jornadas laborales, los problemas de suefio, los problemas
relacionales, la separacion del ntcleo familiar o la exposicion
a situaciones traumaticas'. La suma de estos factores afecta
al estrés percibido*; puede afectar a la salud mental del sujeto’
como consecuencia de la auto-percepcion de exposicion a altos
niveles de estrés®; y también afecta a otras variables tales como
el desempefio’.

Pese a todos estos factores estresantes, las repatriaciones de
personal participante en esta mision por causas relacionadas con
la salud mental son relativamente bajas. Por ejemplo, entre los
afios 2009 y 2012 se produjeron un total de 18 repatriaciones
por problemas relacionados con la salud mental®. Diferentes
estudios longitudinales establecen las diferencias referentes a la
salud mental de militares profesionales participantes en misio-
nes internacionales, fundamentalmente en Irak y Afganistan,
mediante medidas pre-despliegue y post-despliegue en paises de
todo el mundo, tanto norteamericanos como europeos’!’. Estos
estudios son fundamentales para entender como afecta la par-
ticipacion en diferentes misiones a los sujetos participantes; sin
embargo, el nimero de estudios que analiza como es la evolucion
de la salud mental del personal durante el propio despliegue es
mucho menor, pero no por ello menos importante.

A la hora de planear un despliegue, uno de los objetivos fun-
damentales es determinar el tiempo del mismo. El tiempo de
despliegue debe ser aquel que permita un rendimiento éptimo
de todos los recursos empleados, tanto humanos como materia-
les, consiguiendo llevar a cabo la misiéon encomendada de ma-
nera efectiva. Uno de los factores a tener en cuenta a la hora
de estimar este tiempo debe ser la evolucidn en la salud mental
del militar desplegado en zonas de conflicto. Un mayor tiempo
de despliegue esta relacionado con una mayor probabilidad de
desarrollar sintomatologia clinica'®. Los tiempos medios de des-
pliegue de un militar espafiol oscilan entre los 2 y los 6 meses
dependiendo de su cuerpo y especialidad, y de la duracion de las
diferentes misiones en las que Espafia participa en la actualidad.
Cabe destacar que el contingente evaluado ha sido el primero
en permanecer en zona de operaciones un tiempo aproximado
de 6 meses de forma continuada (agrupaciones anteriores que
desplegaban mas de 5 meses disponian de un permiso de 15 dias
en territorio nacional alrededor del ecuador de la misién).

Estudios previos, como los diversos informes presentados
por el MHAT (Mental Health Advisory Team)?, unidad multi-
disciplinar centrada en el estudio de la salud mental del personal
de las fuerzas armadas estadounidenses desplegadas, relacionan
un mayor tiempo de despliegue con una mayor presencia de pro-
blemas relacionados con la salud mental.
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Como consecuencia de todo ello, nos planteamos un estu-
dio de campo con el objetivo de analizar la evolucion del estrés
percibido, que mide el componente subjetivo de las respuesta de
estrés!® del personal militar desplegado en Afganistan; su varia-
cion desde territorio nacional a la llegada a zona de operaciones;
la evolucion del mismo durante el despliegue; las manifestacio-
nes clinicas (sintomatologia) del despliegue y su relacion con el
estrés percibido a lo largo del mismo.

METODO
Participantes

Participaron en el estudio 935 militares en mision militar en
Afganistan durante 6 meses de forma continuada, de los que 327
fueron evaluados en la fase de llegada (al cumplir el 1" mes);
338 en fase de permanencia (3*"mes); y 270 en el fase final de la
mision (6° mes).

En cuanto a la distribucion por sexos la muestra estaba com-
puesta por 869 (93.5%) hombres y 51 (5.5%) mujeres, 15 (1%)
participantes dejaron en blanco esta pregunta. La distribucién
por sexos de los diferentes grupos fue la siguiente:

— I°rgrupo: 303 hombres y 21 mujeres; tres sujetos dejaron

en blanco esta pregunta.

— 2% grupo: 313 hombres y 16 mujeres; nueve sujetos deja-

ron en blanco esta pregunta.

— 3 grupo: 253 hombres y 14 mujeres; tres sujetos dejaron

en blanco esta pregunta.
La edad de media de la muestra era de 31 afos (EEM =
0.74). Siendo 31 afos la edad media en cada uno de los grupos.
En la evaluacién participaron oficiales, suboficiales y tropa.
Los empleos militares fueron recogidos mediante la categoria
“Mandos” que incluye a oficiales y suboficiales; y la categoria
“Tropa”. La muestra se compone de 288 mandos y 638 militares
de tropa, habiendo dejado en blanco este campo 9 sujetos. La
distribucion por empleos de los tres grupos fue la siguiente:
— I°r grupo: 106 mandos y 220 sujetos de personal de tropa.
Un sujeto dejo en blanco esta pregunta.

— 2° grupo: 98 mandos y 235 sujetos de personal de tropa.
Cinco sujetos dejaron en blanco esta pregunta.

— 3 grupo: 84 mandos y 183 sujetos de personal de tropa.
3 sujetos dejaron en blanco esta pregunta.

Para un 33.05% de la muestra (307 sujetos) este era su primer
despliegue en zona de operaciones, mientras que el resto de la
muestra ya tenia experiencia previa. La proporcidén por grupos
fue la siguiente:

Ier grupo: para 101 sujetos este era su primer despliegue
mientras que 226 ya tenian experiencia previa en misiones inter-
nacionales.

2° grupo: Para 120 sujetos este era su primer despliegue
mientras que los 218 restantes ya tenian experiencia en misiones
internacionales.

3er grupo: Para 86 sujetos este era su primer despliegue mien-
tras que 184 ya tenian experiencia en misiones internacionales.

En el momento de la realizacion del estudio las tropas espa-
nolas de la provincia de Badghis se encontraban distribuidas en
tres puntos geograficos: la Base principal de la agrupacién sita
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en la capital Qala i Naw, y dos puestos avanzados de combate en
las regiones de Moqur y Ludina. Del personal evaluado 711 su-
jetos tenian su ubicacion principal en Qala i Naw, 125 en Ludina
y 99 en Moqur.

Procedimiento

La recogida de datos se realizd a través de la aplicacion,
por parte del oficial psicologo integrado en la agrupacion, de
las pruebas descritas a personal militar de las diferentes unida-
des del contingente espanol desplegado en Afganistan durante
un periodo aproximado de 6 meses entre noviembre del 2012 y
mayo del 2013. Para ello se realizaron aplicaciones en los dife-
rentes puntos geograficos en los que se encontraba distribuida
la Fuerza espafiola dentro de la provincia de Badghis: la base
principal de Qala i Naw y los Puestos Avanzados de Combate de
Ludina y Moqur.

Previo a la realizacion de la evaluacion, con el objeto de evi-
tar en buena medida las respuestas de simulacién/disimulacién,
los participantes fueron informados de que su participacion en el
estudio era totalmente anoénima y que el mando solo seria infor-
mado de los resultados generales de cada unidad. Asimismo, se
les facilitaron instrucciones para la correcta cumplimentacion de
la prueba y se resolvieron las diferentes dudas surgidas durante
la aplicacion.

Se realizaron un total de tres aplicaciones en diferentes mo-
mentos temporales del despliegue:

» 1* aplicacion (Fase de llegada): se realizo cuando el per-

sonal llevaba desplegado en Zona de Operaciones un mes.

» 2% aplicacion (Fase de permanencia): se realizé en el ecua-

dor del despliegue, a los tres meses.

+ 3% aplicacion (Fase final): se realizo a menos de un mes de

la vuelta a territorio nacional.

Cabe destacar que el contingente evaluado fue el primero en
permanecer de forma continuada (sin permiso de mitad de mi-
sion) en zona de operaciones un tiempo de seis meses.

Disefio

Para el presente estudio se plante6 un disefio prospectivo,
en el que se seleccionaron tres grupos equivalentes que fueron
evaluados en otros tantos momentos temporales del despliegue.
Cada grupo estaba compuesto por, al menos, el 30% del perso-
nal desplegado. El primer grupo fue evaluado una vez superado
el primer mes de permanencia en zona de operaciones (fase de
llegada); el segundo grupo fue evaluado una vez superados los 3
meses de permanencia (fase de permanencia); y el tercer y tltimo
grupo fue evaluado dentro del tltimo mes previo al retorno a
territorio nacional (fase final). Se ha utilizado al primer grupo
para recoger una medida previa de estrés percibido que permita
comparar la percepcion de estrés del sujeto en su vida diaria en
territorio nacional con el estrés percibido en zona de operacio-
nes. Para ello se utiliz6 la forma completa del CEP?, en el que
el participante es preguntado por el estrés percibido en el tltimo
mes y por el estrés percibido durante su vida cotidiana en terri-
torio nacional.

La probabilidad de deteccion (1 - ) de diferencias signifi-
cativas (a < .05) en el caso de que las hubiera para un tamafio
del efecto medio (d = 0,50, n? = .059, r = .30) para los dife-
rentes analisis ejecutados de comparacion de medias y con los
tamafios muestrales de este estudio es del 100% en todas las
contingencias.

Instrumentos de medida

Se aplico el Cuestionario de Estrés Percibido (CEP) que es
la adaptacién espanola® del cuestionario PSQ (Perceived Stress
Questionary) de Levenstein ef al.?', cuestionario especificamente
desarrollado para medir el estrés en la investigacion acerca de
problemas psicosomaticos.

Consta de 30 items a los que el sujeto tiene que puntuar se-
gun la frecuencia que se dan en su vida desde 1 “casi nunca” a 4
“casi siempre”. Consta también de dos columnas de puntuacion,
la de la izquierda corresponde a la puntuacion general, referida a
la vida habitual del sujeto (utilizad en el primer grupo como me-
dida pre-despliegue), y la de la derecha a la puntuacion reciente,
referida al ultimo mes.

El CEP supone una medida de estrés percibido por parte del
sujeto que enfatiza en las percepciones cognitivas mas que en es-
tados emocionales. Las experiencias estresantes presentadas pre-
tenden ser lo suficientemente abstractas para poder ser aplicadas
a adultos de cualquier edad, sexo o profesion, pero al mismo
tiempo, interpretable de manera especifica sobre una variedad
de situaciones reales.

El resultado se muestra en un coeficiente que vade 0 a 1, sien-
do 0 el minimo nivel de estrés percibido y 1 el maximo.

En la adaptacion espaiiola, el test mostré una consistencia
interna medida a través del coeficiente de Alfa de .90 para el es-
trés general y de .87 para el estrés reciente. La fiabilidad test-
retest después de un intervalo de 13,12+2.05, fue de .80%. Las
puntuaciones medias obtenidas en la poblacién espafiola se
muestran en la Tabla 1.

Tabla 1. Distribucion de las puntuaciones por edad y género en
poblacion generaP’

Media Desviacion Tipica

Sexo

Hombre .3366 1353

Mujer .3604 1418
Edad

18-24 afos (N=110) .3681 .1485

25-39 anos (N=33) 3384 1230

>39 (N=33) 3259 1251
TOTAL .3546 .1403

Para la medida de la psicopatologia recurrimos al SCL-90-R,
Lista de Comprobacion de Sintomas-90-R (Symptom Chec-
kList-90-Revised), de Derogatis?*+,

El SCL-90-consta de 90 items (existe una version reducida
de 52) de escala tipo Likert en los que el sujeto informa de la
presencia o ausencia de cada uno de los sintomas durante la
ultima semana asi como de su intensidad. Las respuestas por
cada sintoma pueden ser: “nada” (0), “un poco” (1), “modera-
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damente” (2), “bastante” (3) y “muchisimo” (4). Este instru-
mento evaliia 9 dimensiones primarias y 3 indices globales de
malestar:

a) Dimensiones primarias:

I Somatizacion. Esta dimension, compuesta por 12 item,
evalua la presencia de malestar que la persona perci-
be relacionado con diferentes disfunciones corporales
(p.e., cardiovasculares, gastrointestinales, respirato-
rios).

II. Obsesivo-compulsivo. Esta subescala engloba sintomas
que estan claramente identificados con el sindrome
clinico del mismo nombre. En concreto, se focaliza en
pensamientos, impulsos y acciones que son experimen-
tados como imposibles de evitar o no deseados.

1II. Sensibilidad interpersonal. Los nueve sintomas de esta
dimension detectan la presencia de sentimientos de in-
ferioridad e inadecuacion sobre todo cuando la per-
sona se compara con los otros, hipersensibilidad a las
opiniones y actitudes ajenas y, en general, incomodi-
dad e inhibicion en las relaciones interpersonales.

1V, Depresion. La depresion se mide a través de 13 item
que recogen signos y sintomas clinicos propios de los
trastornos depresivos: estado de animo disforico, falta
de motivacion, poca energia, sentimientos de desespe-
ranza, ideas autodestructivas y otras manifestaciones
cognitivas y somaticas caracteristicas de los estados
depresivos.

V. Ansiedad. Los diez items de esta escala son los clasica-
mente referidos a las manifestaciones clinicas de la an-
siedad, tanto en la generalizada como aguda (panico),
tales como nerviosismo, tension, ataques de panico
y miedos. Ademas, también mide signos generales de
tension emocional y sus manifestaciones psicosomati-
cas.

VI Hostilidad. Los seis items de esta dimension aluden
a pensamientos, sentimientos y conductas propios de
estados de agresividad, ira, irritabilidad, rabia y resen-
timiento.
Ansiedad fobica. Los siete items de la ansiedad fobica
aluden a una respuesta persistente de miedo a perso-
nas concretas, lugares, objetos y situaciones que es, en
si misma, irracional y desproporcionada en cuanto al
estimulo que la provoca.
Ideacion paranoide. La sintomatologia paranoide se
aprecia mediante seis items que evaluan comporta-
mientos paranoides fundamentalmente en cuanto a
desordenes del pensamiento, incluyendo caracteris-
ticas propias del pensamiento proyectivo tales como
suspicacia, centralismo auto-referencial e ideacién de-
lirante, hostilidad, grandiosidad, miedo a la pérdida de
autonomia y necesidad de control.

IX. Psicoticismo. Los diez sintomas que evaluan la dimen-
sion psicotica estan referidos a estados de soledad, es-
tilo de vida esquizoide, alucinaciones y control de pen-
samiento. En la poblacion general esta dimension esta

VIIL

VIII.
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mas relacionada con sentimientos de alienacién social
que con psicosis clinicamente manifiesta.

EI SCL-90-R contiene siete items que no pertenecen a nin-
guna de las nueve dimensiones descritas, pero que tienen cierta
relevancia clinica. Estos son: poco apetito (19), problemas para
dormir (44), pensamientos acerca de la muerte o morirse (59),
comer en exceso (60), despertarse muy temprano (64), sueno
intranquilo (66), y sentimientos de culpa (89).

b) Indices globales de malestar:

I Indice de Gravedad o Severidad Global (GSI). Este indi-
ce es buen indicador del nivel actual de la severidad del
malestar. Combina el nimero de sintomas reconocidos
como presentes con la intensidad del malestar. La formu-
la de computo es:

GSI = Total de valores asignados a los elementos

Numero total de item

II. Total de Sintomas Positivos (PST). E1 PST es el resultado
de contabilizar el nimero de total de item que tienen una
respuesta positiva (esto es, mayor que cero).

1II. Malestar Referido a Sintomas Positivos (PSDI). E1 PSDI
evalua si la persona tiende a exagerar o minimizar los
malestares que lo aquejan, obteniéndose da la siguiente
formula:

Total de valores asignados a los elementos
PST

PSDI =

La escala fue sometida a un analisis de la fiabilidad por De-
rogatis?? mediante el coeficiente alpha de Cronbach (n = 219) y el
procedimiento Test-Retest (n = 94) con los resultados que pue-
den consultarse en la Tabla 2 y que avalan la consistencia interna
de la escala.

Tabla 2. Fiabilidad de las escalas del SCL-90 con una muestra
psiquidtrica norteamericana®

Factores Test-Retest Alpha de Cronbach
Somatizacion .86 .86
Obsesivo-Compulsivo .85 .86
Susceptibilidad Interpersonal .83 .86
Depresion .82 90
Ansiedad .80 .85
Hostilidad 18 .84
Ansiedad Fobica .90 .82
Ideacion Paranoide .86 .80
Psicoticismo .84 77

Nota. Intervalo de 1 semana entre el test y el retest.

La adaptacion espanola del test fue llevada a cabo por TEA
Ediciones?® y demostro igualmente una alta consistencia interna
como puede observarse en la Tabla 3.
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Tabla 3. Fiabilidad de las escalas del SCL-90 con una muestra
psiquidtrica espariola®*

Factores Mitades Alpha de
equivalentes Cronbach
Somatizacion .81 .87
Obsesivo-Compulsivo .87 .88
Susceptibilidad Interpersonal .81 .86
Depresion .87 .89
Ansiedad .88 .90
Hostilidad .85 .86
Ansiedad Fobica .83 .86
Ideacion Paranoide .81 .81
Psicoticismo .86 .87

En resumen, este check-list de patologia es consistente inter-
namente, estable en el tiempo inter-muestras e inter-contextos.
En cuanto a la validez, se observd que todas las dimensiones
eran validas al medir la validez convergente con las Escalas del
MMPI y MHQ. El analisis factorial evidencidé una estructura
factorial muy proxima a la descrita a priori con lo que se de-
mostré la validez de constructo. La estructura factorial obtenida
en la adaptacion espanola®® fue muy similar a la original salvo
pequenas diferencias atribuidas a que la validacion al castellano
se realizé utilizando poblacion no psiquiatrica.

Analisis de datos

El andlisis de datos consistio en la aplicacion de pruebas de
diferencias de medias, comprobados los supuestos y, en su caso
hechas las correcciones para cumplirlos (p.ej., correccion de los
grados de libertad en la prueba t), para una muestra con un va-
lor de prueba (prueba t de student para una muestra); para dos
muestras independientes (prueba t de student para dos mues-
tras); para medidas repetidas (t de student para muestras rela-
cionadas); y para la comparacion de mas de dos grupos en una
variable (ANOVA) y para la comparacién de dos o mas grupos
en varias variables dependientes que conformaban un conjunto
altamente relacionado (MANOVA). Para todas las medidas se
obtuvo el tamaio del efecto (d de Cohen y 1?). A partir del ta-
mafio del efecto calculamos la probabilidad de superioridad y
la estimacion del porcentaje de dafio (r). Las formulas para ello
fueron tomadas de Rosenthal? y McGraw y Wong?.

RESULTADOS
Evolucion del estrés percibido

Los resultados de la comparacion de medias de los militares
desplegados en zonas de conflicto en estrés percibido, en condi-
ciones previas al inicio de la mision, con la poblaciéon normativa
(M = 0.35, DE = 0.14)* mostraron que estaban en niveles de
estrés percibido significativamente inferiores a la normalidad,
1(326) = -39.94, p < .001, siendo la magnitud de la diferencia
mas que grande, d = 2.33. En otras palabras, la poblacion gene-
ral tiene un 95.03% mas de probabilidades de percibir estrés que
la poblacion militar.

El disefio del estudio nos permite una doble aproximacion en
la comparacion: intra- e inter-sujetos. A un tercio de los sujetos
(1¢r grupo) se aplico la forma completa del CEP que recoge el
estrés general de los sujetos en su dia a dia en territorio nacional
y el estrés sufrido durante el ultimo mes, en el que ya se encontra-
ban en zona de operaciones (disefio intra con la medida previa
a la mision y la medida en misién) y en dos tercios (2% y 3° gru-
po) sblo se evaluo el estrés en condiciones de despliegue (disefio
inter, en el que se compara la medida del grupo con evaluacioén
previa a la mision [valor de prueba] con el grupo de participantes
que solo se tomd la medida en condiciones de mision).

En el disefio de comparaciones inter-sujetos de la fase de la
mision (fase de llegada, fase de permanencia y fase final de la
mision) en el estrés percibido, no hallamos que conllevara a dife-
rencias significativas en el estrés percibido, F(2, 932) = -0.69, ns,
1n?>=.001, 1-p = .166. Asi pues, el estrés percibido es exactamente
igual en todas las fases del despliegue por lo que se pueden unir
las tres muestras en una: militares en condiciones de despliegue.

Como consecuencia de lo anterior, procedimos a contrastar
el estrés percibido en militares en condiciones previas a la misién
y en despliegue utilizan un disefio intra-sujetos, hallando que en
condiciones de despliegue aumenta significativamente el estrés
percibido, #(326) = 11.09, p < .001, siendo moderada la magni-
tud del efecto, r = .25, de lo que se deduce que en condiciones
de despliegue se incrementa un 25% la tasa de estrés percibido.
Asimismo, los resultados del diseno inter-sujetos, comparando
la medida pre con los tres grupos, también evidenciaron que en
condiciones de mision el estrés percibido es significativamente
superior, 1934) = 14.68, p < .001, con una magnitud de efecto
moderado, r = .30, suponiendo un incremento en el estrés perci-
bido del 30%.

Por lo tanto, podemos concluir que cuando el militar desple-
gado llega a zona de operaciones se produce un aumento sig-
nificativo respecto al estrés percibido por el mismo en su dia a
dia en territorio nacional, manteniéndose este estrés constante a
lo largo de los 6 meses del despliegue (Figura 1).
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Figura 1. Evolucion del estrés percibido. TN = Estrés percibido en
su vida diaria en territorio nacional.

Atendiendo a las funciones realizadas en zona de opera-
ciones, hemos clasificado a las diferentes unidades de la Agru-
pacion en tres categorias: Combate, Mando y Apoyo Logistico,
y Asesoramiento al Ejército Afgano. Comparando los niveles
de estrés percibido en base a esta clasificacion, los resultados
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Tabla 4. Escalas Bdsicas de Evaluacion Clinica del SCL-90. Valo-
res “t” para una muestra con valor de contraste la media de grupo
normativo. Fase de Llegada.

Variable t p d 7P Mpg
-26.21 .000 -1.48 0.18 0.55
-18.51 .000 -1.03 0.27 0.60

Somatizacion
Obsesivo-Compulsivo

Susceptibilidad -17.67 .000 -0.90 0.18 0.45
Interpersonal

Depresion -27.78 .000 -1.53 0.20 0.72
Ansiedad -28.35 .000 -1.56 0.13 0.52
Hostilidad -10.25 .000 -0.56 0.21 0.45
Ansiedad Fobica -31.44 .000 -1.69 0.03 0.25

-14.83 .000 -0.81 0.17 0.47
-31.21 .000 -1.70 0.04 0.21
Nota. gl(326); Mg, = Media de la poblacion de militares en la fase de llegada

a la mision; Mpg = Valor de prueba o contraste tomado de la Media de la
Poblacion General no Clinica del SCL-90-R (Derogatis, 2002).

Ideacion Paranoide
Psicoticismo

mostraron que el tipo de unidad (mando y apoyo, combate y
asesoramiento) en la que estan encuadrados media diferencias
en el estrés percibido en condiciones de despliegue, F(2, 932) =
16.77, p < .001, n?= .035, 1-f = 1.00, con un tamafo del efec-
to pequeio, que explica el 3.5% de la varianza. Los contrastes
a posteriori con el nivel de proteccion de Bonferroni (.05/3 =
0,017) pusieron de manifiesto que los desplazados en mision
de combate (M = 0.26) refieren mas estrés que los encuadrados
en unidades de mando y apoyo logistico (M = 0.22) y que los
desplazados en unidades de asesoramiento (M = 0.18).

Evaluacion de la sintomatologia relacionada con la salud mental

Los resultados de la comparacion del estado de salud mental
de los militares al inicio de la misiéon con la poblacién general
(ver Tabla 4) muestra que los militares al comienzo de la misioén
presentan un estado de salud mental significativamente mejor en
todos los marcadores de salud mental, y con un tamafo del efec-
to entre moderado y grande, que la poblacion general. En con-
creto, los militares tienen, en comparaciéon con la poblacion ge-
neral, un 59,48% menos de sintomatologia somatica; un 45.79%
menos de sintomatologia obsesivo-compulsiva, un 43,27% me-
nos de sintomas de susceptibilidad interpersonal; un 60.76% me-
nos de sintomas depresivos; un 61.50% menos de sintomatologia

ansiosa; un 23.80% menos de sintomas de hostilidad; un 35.11%
menos de sintomas de ansiedad fobica; un 31.34% menos de sin-
tomatologia paranoide; y un 34.70% menos de sintomatologia
psicotica.

Ejecutado un MANOVA con la fase de estancia en mision
como factor de agrupamiento (fase de llegada, fase de perma-
nencia y fase final) sobre la salud mental hallamos un efecto
multivariado significativo, F(18, 1838) = 94.01, p < .001, n,* =
028, 1-f = .999, que explica el 2.8% de la varianza, un tamafo
del efecto pequefio. En suma, la permanencia en situacién de mi-
sion implica cambios significativos, pero de magnitud pequena,
en el estado de salud mental de los militares.

Los resultados de los efectos univariados (ver Tabla 5) po-
nen de manifiesto que a lo largo del despliegue se producen
cambios significativos en la somatizacién, susceptibilidad in-
terpersonal, depresion, ansiedad, hostilidad, ansiedad fobica,
ideacion paranoide y psicoticismo. En consecuencia, las fases
del despliegue tienen efectos en la sintomatologia de todas las
dimensiones clinicas a excepcion de la obsesivo-compulsiva
que permanece igual. El anéalisis de los contrastes a posteriori
con el nivel de proteccion de Bonferroni (.05/3 = .017) eviden-
cié que hay un incremento en la sintomatologia somatica y en
la hostilidad de la fase de llegada a la de permanencia, que se
estabiliza en la final. En otras palabras, el tiempo de despliegue
trae aparejado un aumento en la sintomatologia hostil y soma-
tica que se mantiene constante sin que el militar pueda mane-
jarla por si mismo. Por su parte, en la susceptibilidad interper-
sonal, depresion, ansiedad, ansiedad fobica, ideacion paranoide
y psicética se observa un incremento significativo de la fase de
llegada a la de permanencia, seguida de una caida en la fase
final hasta igualarse con la de la de llegada. Esto es, el enfren-
tamiento con la situacion estresante generada por la mision
implica una subida en estos indicadores de salud mental que el
militar afronta por si mismo de forma efectiva de modo que los
vuelve a controlar (ver Figura 2).

Asimismo, los indicadores generales de malestar (Indice de
Severidad Global, Total de sintomas positivos e Indice de Male-
star referido a Sintomas Positivos) también son sensibles al fac-
tor fase de tiempo de despliegue, F(6, 1860) = 3.17, p < .01, 1, =
.010, 1-p =.926, dando cuenta del 1% de la varianza, un tamafo
del efecto pequefio. Sucintamente el tiempo de despliegue impli-
ca cambios en los indicadores generales de salud mental de los
militares.

Tabla 5. Efectos univariados en las escalas clinicas basicas del SCL-90-R por el factor de agrupamiento (fase de llegada, fase de

permanencia y fase final). Efectos inter-sujetos.

Escala F P My, Mgp J\Y U 1
Somatizacion 6.41 .002 0.18 0.26 0.27 .014 1.00
Obsesivo-Compulsivo 1.54 214 0.27 0.32 0.28 .003 1.00
Susceptibilidad Interpersonal 3.48 .031 0.18 0.25 0.24 .007 1.00
Depresion 3.59 .028 0.20 0.28 0.23 .008 1.00
Ansiedad 3.55 .029 0.13 0.19 0.15 .008 1.00
Hostilidad 8.18 .000 0.21 0.37 0.33 .017 1.00
Ansiedad Fobica 3.84 .022 0.03 0.08 0.07 .008 1.00
Ideacion Paranoide 6.35 .002 0.17 0.31 0.23 .014 1.00
Psicoticismo 4.96 .007 0.04 0.10 0.07 .011 1.00

Nota. gl(2, 926); My, = Media de la condicion de sujetos en la Fase de Llegada; M, = Media de la condicion de sujetos en la Fase de Permanencia; My =

Media de la condicién de sujetos en la Fase Final.
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Figura 2. Evolucion de la sintomatologia en las fases del despliegue.

Los efectos univariados (ver Tabla 6) advierten de diferencias
significativas en los tres indices de malestar que los contrastes a
posteriori con el nivel de proteccion de Bonferroni (.05/.03 = .17)
concretan en que el indice de severidad global, el total de sinto-
mas positivos asi como el indice de malestar referido a sintomas
positivos aumentan de la fase de llegada a la de permanencia,
estabilizindose en relacion a ésta en la final. En conclusion, la
mision incrementa el malestar y el militar no dispone de recur-
sos personales para contrarrestar este incremento en la sintoma-
tologia clinica de modo que se estabiliza.

Los niveles mayores de estrés se relacionan con malestar clini-
co significativo o deterioro social, laboral o de otras areas impor-
tantes de la actividad del individuo?”?, por lo que sometimos a
prueba esta hipdtesis en el malestar clinico. Como quiera que los
niveles de estrés de la poblacion de militares no es equiparable

a la poblacion normativa como ya vimos, la comparacioén con
ésta, con valores o baremos de esta estaria contaminando los
resultados, por lo que procede un comparacion entre sujetos de
la misma poblacion. Asi, se ha optado por la creacion de los
niveles del factor de agrupamiento (alto y bajo nivel de estrés
percibido), como practica es habitual, a partir de los percentiles
25 (sujetos desde el valor mas bajo al percentil 25) y 75 (sujetos
desde el percentil 75 al valor superior de la distribucion).

Realizado un MANOVA con el nivel de estrés percibido (alto
vs. bajo) como factor de agrupamiento sobre la salud mental
encontramos un efecto multivariado significativo, F(9, 503) =
32.86, p < .001, n,> = .370, 1-B = 1.00, que explica el 37% de
la varianza, un tamaifo del efecto mas que grande, implicando
un deterioro en la salud mental del 60.83% que, como veremos
en los efectos univariados, se relaciona exclusiva y generalmente
(todos los marcadores de salud mental) con el nivel alto de estrés
percibido. En suma, el nivel de estrés percibido en despliegues
militares conlleva cambios en el estado de salud mental de los
militares.

Los efectos univariados (ver Tabla 7) ponen al descubierto
un incremento significativo de la sintomatologia en todas las es-
calas medida de la salud entre los militares del grupo de alto
nivel de estrés percibido, con un tamano del efecto grande (n?
= .137) en somatizacion, obsesivo-compulsivo, susceptibilidad
interpersonal, depresion, ansiedad, hostilidad e ideacion para-
noide; moderado (1> = .059) en psicoticismo; y pequeiio (12 =
.01) en ansiedad fébica. El términos de cuantificacion del dafio,
el grupo del nivel alto de estrés percibido presenta un 44.50%
mas de dafio en somatizaciéon, un 48.16% en obsesion-compul-
sion, un 46.04% en susceptibilidad interpersonal, un 50.89% en
depresion, un 44.94% en ansiedad, un 48.89% en hostilidad, un
23.02% en ansiedad fobica, un 44.16% en ideacidén paranoide y
un 27.93% en psicoticismo.

Tabla 6. Efectos univariados en los indicadores generales de malestar del SCL-90-R por el factor de agrupamiento (fase de llegada, fase

de permanencia y fase final). Efectos inter-sujetos.

indice F P Y . Mg % 2 1-B
Indice Severidad Global (GSI) 4.62 .010 0.17 0.25 0.23 .010 780
Total Sintomas Positivos (PST) 7.62 .001 10.86 14.89 14.04 .016 .947
Malestar Sintomas Positivos (PSDI) 5.25 .000 1.08 1.20 1.17 011 .833

Nota. gl(2, 931); My, = Media de la condicion de sujetos en la Fase de Llegada; My, = Media de la condicion de sujetos en la Fase de Permanencia; M=

Media de la condicion de sujetos en la Fase Final.

Tabla 7. Efectos univariados en las escalas clinicas basicas del SCL-90-R por el factor nivel de estrés percibido (alto vs. bajo) Efectos

inter-sujetos.

Escala F P M agp Migp s 1
Somatizacion 126.01 .000 0.444 0.100 .198 1.00
Obsesivo-Compulsivo 154.37 .000 0.571 0.116 232 1.00
Susceptibilidad Interpersonal 137.77 .000 0.484 0.069 212 1.00
Depresion 179.07 .000 0.561 0.059 259 1.00
Ansiedad 129.46 .000 0.392 0.032 202 1.00
Hostilidad 160.89 .000 0.740 0.074 239 1.00
Ansiedad Fobica 28.53 .000 0.144 0.013 .053 1.00
Ideacion Paranoide 123.66 .000 0.586 0.046 195 1.00
Psicoticismo 43.15 .000 0.186 0.007 .078 1.00

Nota. gl(1, 511); M ,rp = Media de la condicion de sujetos del grupo de nivel alto de estrés percibido; My, = Media de la condicion de sujetos del grupo de

nivel bajo de estrés percibido.
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Tabla 8. Efectos univariados en los indicadores generales de malestar del SCL-90-R por el factor nivel de estrés percibido (alto vs. bajo)

Efectos inter-sujetos.

Escala F P M \gp Mygp ) 1-f
Indice Severidad Global (GSI) 133.32 .000 0.46 0.09 .206 1.00
Total Sintomas Positivos (PST) 289.97 .000 25.41 5.29 .361 1.00
Malestar Sintomas Positivos (PSDI) 142.28 .000 1.45 0.93 217 1.00

Nota. gl(1, 514); M = Media de la condicion de sujetos del grupo de nivel alto de estrés percibido; My, = Media de la condicion de sujetos del grupo de

nivel bajo de estrés percibido.

Contrastadas las diferencias multivariadas en los indicadores
generales de malestar para el factor nivel de estrés percibido
(alto vs. bajo), hallamos un efecto multivariado significativo en
la malestar global, F(3, 512) = 128.79, p < .001, que explica el
43% de la varianza, n,?> = .430. En términos de cuantificacion
del dafio en la salud mental, este resultado implica un deterioro
del 65.57%.

Los efectos univariados (ver Tabla 8), por su parte, advierten
de un aumento significativo en el numero de sintomas positivos
informados, asi como de mayor severidad de dafio y malestar
referido a sintomas positivos entre aquellos del nivel alto de es-
trés percibido. Deterioro que se cuantifica en el 45.39, 60.08 y
el 46.58% en el padecimiento de sintomas positivos, severidad
global del dafio en la salud mental y malestar (severidad) en los
sintomas positivos, respectivamente.

DISCUSION

Este estudio tiene unas limitaciones que es preciso tener
presentes a la hora de generalizar los resultados. Primera, es-
tos resultados estan limitados a una poblacién particular y con
un entrenamiento fisico y psicoldgico especifico por lo que la
generalizacion a otras poblaciones puede ser problematica. De
hecho, los marcadores de estrés y salud son inferiores a los de
la poblacion normativa. Segunda, las condiciones de riesgo en
el que se llevd a cabo la evaluacion pueden influir en el estado
psicolégico de modo diferente a otras situaciones estresantes,
especialmente en los estresores psicosociales. Tercera, aunque
en la poblacion evaluada era de ambos sexos, mayoritariamente
estaba conformada por varones (93.5%), que reaccionan y afron-
tan de forma diferente el estrés que las mujeres®-3!. Cuarta, pese
a que las pruebas realizadas a los sujetos fueron anénimas, las
respuestas de los participantes pueden estar contaminadas tanto
por disimulacion (deseabilidad social, esto es, intento deliberado
de apariencia de control®?, relacionado con la capacitacion mi-
litar), como de simulacion/sobresimulacion (de dano o disfun-
cional para obtener beneficios) 3. En este contexto son posibles
ambas distorsiones que, en su caso, se contrarrestarian en buena
medida*.

CONCLUSIONES

Con estas limitaciones en mente de los anteriores resultados

se derivan las siguientes conclusiones:
a) Tanto el entrenamiento militar como la intervencion
psicoldgica en las diferentes fases del despliegue, tienen
efectos directos en el estrés percibido de modo que la
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b)

¢)

d)

e)

poblacion militar, en condiciones de normalidad, tienen
menos nivel de estrés que la poblacion general. La efica-
cia del entrenamiento en el manejo del estrés es tal que
reduce la probabilidad de tal percepcion en aproximada-
mente un 95% frente a la poblacion normativa.

Como era de esperar el estrés percibido se incrementa
en condiciones de despliegue en mision de alto riesgo en
comparacion con condiciones de normalidad (no des-
pliegue), en una tasa que oscila en el 25 y el 30%.

Una vez en zona de operaciones, el nivel de estrés perci-
bido permanece constante a lo largo de las diversas fases
de la misma. Esto subraya la importancia del entrena-
miento anterior al despliegue.

Las unidades de la agrupacion tactica que hemos inclui-
do en la categoria “combate” y que tenian una mayor
exposicion al entorno, presentan un mayor estrés perci-
bido que las las que realizaban tareas de mando y apoyo
logistico y las que realizaban tareas de asesoramiento al
ejército afgano. Previsiblemente la vivencia, y la percep-
cion de riesgo a vivencia de ataques a la integridad fisica,
la pérdida de la vida o de presenciar eventos de dicha
naturaleza (eventos vitales estresantes generadores de
ansiedad patoldgica? 2) sea la causa subyacente entre
los primeros.

Los militares desplegados tienen unos marcadores de
salud mental significativamente mas positivos que la
poblacién general, cuantificable entre el 47.85% en de-
presion y el 23.80% en hostilidad. Si bien todos los in-
dicadores son destacables, aun lo es mas el de hostilidad
teniendo en cuenta la naturaleza de la profesion militar.
El despliegue trae aparejado un incremento significa-
tivo en los marcadores de salud mental, esperable por
tratarse de la exposicién a un evento vital estresante,
seguido de un rapido proceso adaptativo de control
de los marcadores generales de malestar psicologico
asi como de susceptibilidad interpersonal, depresion,
hostilidad ansiedad general y especifica, ideacion para-
noide y psicoticismo. Esto es, el entrenamiento recibido
permite a los militares el control de estos indicadores
generales y de cuadros especificos de malestar psicolo-
gico evitando por si mismos la cronicidad o persisten-
cia a largo plazo de sintomas y cuadros (la presencia de
sintomas en los trastornos relacionados con el estrés y
trauma, del espectro ansioso, depresivo y somatico mas
de 3 o 6 meses, segln el trastorno, implica cronicidad o
persistencia®’-2%). Este perfil en forma de U invertida en
la presencia de algunos sintomas, como los depresivos
o los ansiosos, ya ha sido descrita en estudios anterio-
res®. Sin embargo, en los cuadros hostilidad y somati-
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zacion no logran por si mismos dicho control. En hos-
tilidad, que recordemos estaban en niveles inferiores
a la poblacion general en condiciones de evaluacion
estandar, no tiene por qué ser un sintoma de malestar
ya que la propia tarea militar esta contextualizada en
un entorno hostil. El aumento de sintomatologia so-
matica, que ya habia sido relacionada con la participa-
cion en despliegues militares en estudios post mision?,
hallamos que ya se produce durante el despliegue. La
somatizacion denota que se ha convertido el malestar
psicologico en sintomas fisicos, es decir, que el dafo
psicologico se ha enmascarado®” .En consecuencia, la
sintomatologia fisica es de base psicoldgica (causa) por
lo que una intervencion preventiva sobre ésta evitaria
el dafio en la salud fisica.

g) Los participantes que perciben un nivel mayor de estrés
(nivel alto) durante el despliegue, han desarrollado un
malestar psicoldgico generalizado en todos los marca-
dores generales y especificos, siendo estos resultados
congruentes con otros estudios que relacionan el alto
estrés percibido con una baja percepcion de salud y
aumento de la presencia de sintomas**4°, el aumento
del dolor*' y con el descenso de conductas saludables*.
Ademas, este malestar acarrea dafios muy graves, cuan-
tificados en un torno al 65% en comparaciéon con el
grupo de baja percepcion del estrés. Como quiera que
los participantes del grupo de bajo nivel de estrés son
de la misma poblacién (militares) y fueron evaluados
en las mismas condiciones operativas, los del grupo de
alto nivel de estrés percibido son entrenables, indivi-
dual y colectivamente, para reducir dicha percepcion
y, de este modo, controlar los dafios en la salud mental
y, por extension, los dafios asociados en el deterioro
social, laboral o de otras areas importantes de la activi-
dad del individuo?’2.

Futuras investigaciones han de establecer los efectos de la
distorsion de las respuestas en este tipo de poblacion, asi como
el estudio de casos®. También se ha de establecer cuales son los
niveles de hostilidad propios de los despliegues militares porque
no son comparables ni a la poblacion normativa ni a la poblacioén
militar en condiciones de evaluacion estandar. Por tltimo se han
de someter a prueba la evaluacidon de programas de intervencion
con los que dotar de competencia a los militares para que apren-
dan a reducir o amortiguar el nivel de estrés percibido*.
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RESUMEN

Objetivo: Analizar las fuentes de financiacion de publicaciones biomédicas tomando como modelo articulos de excelencia en tab-
aquismo en los que participaron autores espafioles (2008 a 2012) a través de la Web of Science (WoS). Método: La busqueda se realizd
en SCI-E y en el SSCI a través de la plataforma WoS en noviembre de 2013 empleando los descriptores “smok*” OR “tobac*”. Los
articulos de excelencia fueron escogidos en funcion del indice h. Resultados: Recibieron financiacion 60, de los 65 documentos totales,
con 183 instituciones financiadoras diferentes. Se observd un descenso progresivo de la financiacion publica (66,2% en 2008 vs 43,4%
en 2012) y un incremento de la privada (16,9% en 2008 vs 30,2% en 2012) y de la de sociedades cientificas y universidades (16,9%
en 2008 vs 26,4% en 2012) (p=0,001). La media del numero de documentos fue significativamente mayor en el area geografica de la
Uniéon Europea (UE, 13 £ 4) frente a EEUU (5 £ 1) y el Foro Asia-Pacifico (5 £ 3) (p < 0,001). La UE recibié un mayor numero de
citas (138 £ 62; p < 0,05). Conclusiones: Financiacion externa mayoritaria, con disminucion de la financiacion publica e incremento
de la privada. Se encontré un mayor nimero de trabajos provenientes de la UE. Predominio de paises de la UE formando una red
de colaboracién cohesionada.

PALABRAS CLAVE: Habito de fumar; Financiacion de la Investigacion; Economia; Red Social.

Biomedical research financing model evolution on spanish authors smoking scientific publications (2008 — 2012).

SUMMARY: The aim was to analyze the funding for Spanish author’s excellence original articles in Smoking during the years
2008-2012, using the Web of Science. Method: The bibliographic search was conducted in SCI-E and SSCI platform [Web of Science
(Thomson Reuters)] in November of 2013 (period 2008-2012, for original articles and reviews). The search strategy used was “smok
*” OR “tobac *”. Articles having an h index of the complete sample strategy were selected (number of articles that had at least that
number of citations). Results: Of the 65 total records 60 received funding, with 183 different funding institutions. We found a de-
creased of the Public Funding (66,2% in 2008 vs 43,4% in 2012), but Private Funding (16,9% in 2008 vs 30,2% in 2012) and Scientific
Societies and University Funding (16,9% in 2008 vs 26,4% in 2012) increased (p = 0.001). The average number of documents was
significantly higher in the geographical area of the European Union (EU, 13 * 4) against the US (5 + 1) and the Asia Pacific Forum
(5% 3) (p <0.001). Normalizing for years find that the EU received a higher number of citations (138 £ 62; p=0,024). Conclusions:
Majority external funding, with reduced public funding and increased private. Predominance of EU countries and the US to form
a cohesive network of collaboration.

KEYWORDS: Smoking; Research Financing, Support of Research; Economics; Social Networking.

INTRODUCCION

Las politicas de ciencia, tecnologia e innovacion constituyen
un elemento de principal importancia en el desarrollo de nues-
tras sociedades modernas ya que existe una relacion entre la ca-
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pacidad de generacion de conocimiento y de innovar de un pais
y su competitividad y desarrollo econdémico y social'. La investi-
gacion biomédica es la beneficiaria de la inversion de numerosas
fuentes tanto publicas como privadas, esta inversion refleja la
importancia que la investigacion tiene para la sociedad, aunque
esta sometida, como es 16gico, al devenir de la economia de las
naciones?.

Son numerosas las fuentes de financiacion de la investiga-
cion, destacando la aportada por los gobiernos de las naciones
que emplean recursos para generar nuevos conocimientos. Por
otro lado, aportan financiacion y/o mecenazgo la industria, y
en menor medida las contribuciones realizadas por gobiernos
locales, sociedades cientificas, universidades y estamentos pri-
vados con o sin animo de lucro’. Algo ya reconocido es que,
en general, no se ha encontrado una correlacion entre el hecho
de recibir financiacién y la repercusion de los investigadores
alcanzada por dicho estudio®. Esto es regla general en la finan-
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ciacion de la investigacion biomédica pues no solo puede no
existir una recompensa cientifica por el trabajo realizado sino
que el retorno del dinero invertido nunca se producird, o casi
nunca, a corto plazo y si hay retorno éste sera a medio o largo
plazo.

Los estudios bibliométricos permiten tanto el analisis de la
produccidn cientifica como el estudio de problemas especificos a
nivel nacional o mundial.

La importancia del tabaquismo, area en expansion y plu-
ridisciplinaria, ha aumentado en los ultimos afios>®, siendo
empleado en este estudio como modelo para conocer la finan-
ciacion de trabajos de excelencia y sus cambios en el periodo
estudiado.

El objetivo de este trabajo ha sido examinar la financiacion
recibida por articulos de excelencia en tabaquismo en la que par-
ticipan autores espafioles en el periodo 2008 a 2012 a través de la
Web of Science (WoS).

METODO
Bisqueda bibliografica

La busqueda bibliografica fue realizada en SCI-E y en el
SSCI a través de la plataforma WoS (Thomson Reuters) en la
segunda quincena del mes de noviembre de 2013. Los térmi-
nos de busqueda empleados fueron “smok*” OR “tobac*”.
La busqueda se realizo en el campo “titulo” para evitar la
recuperacion de registros no pertinentes. Se delimito la inves-
tigacion al periodo 2008 a 2012, siendo seleccionados los arti-
culos originales y revisiones de autores espafioles sobre taba-
quismo para lo que se escogid en el campo address el término
Spain, para recuperar los trabajos que al menos incluyeran a
algun autor espafiol. Para seleccionar los articulos de excelen-
cia se escogio los que tenian el indice h de la muestra global
de la estrategia (nimero de articulos que tienen al menos ese
numero de citas). La consulta para la extraccion del indice h
se realizd de forma anual, es decir, los documentos selecciona-
dos para el estudio son aquellos articulos publicados en cada
uno de sus afios que tienen el indice h de dicho afio, pues si
aplicabamos el indice h al total de los registros extraidos de
la busqueda en el quinquenio examinado se seleccionarian,
preferentemente, articulos del primer afio al tener un mayor
numero de citas totales. De esta manera el nimero de articu-
los seleccionados es menor pero es proporcional a lo largo
del estudio y para cada afo. Para el calculo del indice h se
ordenaron los trabajos seleccionados de mayor a menor cita-
cion. Una vez ordenados, formaron parte del indice h, todos
aquellos articulos que tenian igual o mas citas que su posi-
cion en la clasificacion. (Por ejemplo, en el ano 2008, con una
muestra de 73 articulos ordenados del que mas citas tiene al
que menos, hay 17 articulos que tienen 17 o mas citas, y asi
sucesivamente con el resto de anos).

Los 65 registros recuperados se examinaron manualmente
por dos investigadores del grupo para garantizar su pertinencia.

Para cada articulo recuperado se registraron las siguientes
variables: afio de publicacion, titulo, revista, nimero de citas re-
cibidas, financiacién recibida y la fuente de la misma.
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Indicadores bibliométricos

Se determinaron:

¢ Indicadores de productividad: Numero y porcentaje de ar-
ticulos financiados y la fuente de la financiacién.

* Indicadores de repercusion: numero de citas recibidas por
afios, analisis de las citas (numero total de citas recibidas,
numero de citas por articulo y numero de citas segun fi-
nanciacién), y porcentaje de autocitas. Con el fin de nor-
malizar el efecto que la variacion anual en el nimero de
documentos pueda tener en las citas recibidas, dado que
la distribucién del numero de documentos por ano no es
homogénea entre las cuatro areas geograficas y dado que es
obvio que cuanta mayor antigliedad tenga un documento,
mayores son sus posibilidades de recibir citas, hemos divi-
dido el nimero de citas por los aflos de vigencia/antigiie-
dad del articulo. En este caso, el denominador seria 1 para
los articulos de 2012, 2 para los de 2011, 3 para los de 2010,
4 para los de 2009 y 5 para los de 2008.

¢ Indicadores de colaboracion: se elaboré un mapa biblio-
métrico entre paises, instituciones y provincias segin la
filiacién de los autores de los diferentes trabajos lo que se
permite visualizar mediante la construccion de una red. Se
cuantifico la intensidad de los vinculos entre paises con el
fin de considerar Unicamente las relaciones consolidadas.
En la red se presenta el grado de vinculacidon entre paises
mediante numeros (documentos en colaboracion) que en-
lazan los nodos. El grosor de las esferas marca la propor-
cion respecto a los trabajos en los que han participado.
Para la representacion grafica se utilizo el programa de
analisis y visualizacion de redes Pajek (http:/pajek.imfm.
si/doku.php ).

Analisis estadistico

Los datos se procesaron en una base de datos creada en Excel
2003 (Microsoft, Redman, Washington, EEUU). Para el analisis
estadistico se utilizo el programa Stadistical Package for the So-
cial Sciences (SPSS, Inc., Chicago, Illinois, EEUU) versién 15.0.
Analisis descriptivo de las variables. Los datos se presentan como
media * desviacidon estandar o porcentaje, segiin corresponda.
La distribucion normal de las variables fue evaluada con el test
de Kolmogorov-Smirnov. La comparacion de variables cualitati-
vas fue analizada con el test de Chi-Cuadrado con la correccion
exacta de Fisher, y mediante el test de ANOVA con la correccidén
de Bonferroni en el caso de las cuantitativas. La correlacion de
variables cuantitativas fue evaluada con el test de Spearman. Ni-
vel de significacion p < 0,05 (intervalo de confianza 95%).

RESULTADOS
Datos generales
En la tabla 1 se pueden observar los datos generales de

la busqueda. De los 65 documentos totales de excelencia en
tabaquismo (ANEXO 1) han sido financiados 60 y en estos
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Tabla 1. Datos globales ( productividad, repercusion y financiacién) indicados por aios.

Total de articulos 2008 2009 2010 2011 2012 TOTAL
Total articulos 73 103 116 114 131 537
Total citas 1.176 1.130 1.183 443 268 4.200
Total citas sin autocitas 1.172 1.112 1.174 438 257 3.836
% citas sin autocitas 99,66 98,41 99,24 98,87 95,90 91,33
% autocitas 0,34 1,59 0,76 1,13 4,10 8,67
Indice citas / articulos 16,11 10,97 10,20 3,89 2,05 7,82
Articulos indice h 17 16 15 10 7 65
Instituciones financiadoras 77 179 72 59 53 440
Media instituciones financiadoras/documento 4,52 11,18 4.8 5,9 7,57 6,76
Citas articulos del indice h 721 631 714 174 84

Citas articulos del indice h sin autocitas 721 631 712 174 84

Media citas / articulo 42,41 39,44 47,60 17,40 12,00

% citas sin autocitas 100,00 100,00 99,72 100,00 100,00

% autocitas 0,00 0,00 0,28 0,00 0,00

Y% articulos indice h respecto total 23,29 15,53 12,93 8,77 5,34

% citas en articulos indice h respecto total 61,31 55,84 60,36 39,28 31,34

han participado 183 fuentes financiadoras diferentes. Estas
183 fuentes han financiado en 440 ocasiones en estos articulos
de excelencia, lo que supone una media de 6,76 fuentes
financiadoras por documento (incluyendo los 5 documentos que
no recibieron financiacién). Las principales instituciones que
han financiado los distintos trabajos de excelencia en tabaquismo
han sido el Instituto de Salud Carlos III con 23 financiaciones,
la European Commission con 19, la Associazione Italiana per
la Ricerca sul Cancro con 11, y el National Cancer Institute
y el National Institutes of Health de los Estados Unidos de
América con 10 financiaciones cada una. En la tabla 2 se puede
observar el porcentaje de financiaciones por documento y en la
tabla 3 se puede observar la evolucién por afios de estudio de
los diferentes grupos de financiacion, observandose un descenso
porcentual de la financiacion publica (66,2% en 2008 frente a
un 43,4% en 2012) y un incremento de la financiacioén privada
(16,9% en 2008 frente a un 30,2% en 2012) y de las sociedades
cientificas y universidades (16,9% en 2008 frente a un 26,4%
en 2012) (p=0,001). En la tabla 4 se puede observar el nimero
de financiaciones diferentes agrupando los paises por area
geografica [Union Europea, Foro Asia — Pacifico (Asia-Pacific
Economic Cooperation [APEC] sin los EEUU que es analizado
a parte) y EEUU] observandose (tabla 4 y 5) diferencias
significativas en el nimero de documentos, siendo la media del
numero de documentos de la Union Europea durante el periodo

Tabla 3. Procedencia de la financiacion recibida por aiios analizados.

Tabla 2. Numero de financiadores y numero de documentos segun
financiacion.

Tipo de institucion

Publica (Gubernamental y OMS)*

Industria farmacéutica, industria privada y agencias locales
(fundaciones privadas, empresa privada, asociacion de pacientes,
asociaciones de caridad)*

Sociedades cientificas y locales (hospital, instituto de investigacion,
colegio de médicos y universidad)*

Total

E:a(:iif:;::: N° de documentos financiados Y

Sin finan. 5 7,69

1 12 18,46

2 16 24,62

3 12 18,46

4 3 4,62

5 3 4,62

6 2 3,08

11 1 1,54

12 1 1,54

14 1 1,54

15 1 1,54

17 1 1,54

28 1 1,54

31 1 1,54

32 1 1,54

35 2 3,08

44 1 1,54

47 1 1,54

Total 65 100,00

2008 2009 2010 2011 2012 Total Y%
51 77 30 18 23 199 4523
13 48 16 25 16 118 26,82
13 54 26 16 14 123 27,95
77 179 72 59 53 440 100,00

OMS: organizaciéon mundial de la salud

*Descenso de la financiacion publica e incremento de la privada y la de las sociedades cientificas (p=0,001)
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Tabla 4. Nimero de financiaciones diferentes por zona geogrdfica financiadora y los documentos financiados.

2008 2009 2010 2011 2012 Total

n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
EEUU 4(13,79) 6(21,43) 6(18,75) 4(23,53) 4(33,33) 24 (20,34)
UE 17 (58,62) 16 (57,14) 15 (46,88) 10 (58,82) 7 (58,33) 65 (55,08)
APEC 4 (13,79) 3(10,71) 6(18,75) 2 (11,76) 1(8,33) 16 (13,56)
Otros 4 (13,79) 3(10,71) 5(15,63) 1(5,88) 0(0,00) 13 (11,02)
Total 29 (100,00) 28 (100,00) 32 (100,00) 17 (100,00) 12 (100,00) 118 (100,00)

EEUU: Estados Unidos de América. UE: Union Europea. APEC: Asia-Pacific-Economic Cooperation.

Tabla 5. Agrupacion de los paises financiadores por area geogrdfica y niimero de documentos (Doc) financiados y citas recibidas por

ellos por arios de estudio.

Documentos (Citas) Total Total Media

2008 2009 2010 2011 2012 Doc. Citas Citas / Doc.
APEC 4 (260) 3(158) 6 (425) 2 (47) 1(9) 16 899 56,19
EEUU 4(238) 6 (277) 6 (398) 4 (84) 4(57) 24 1.054 43,92
Otros 4(254) 3(173) 5(270) 1 (40) 0(0) 13 737 56,69
UE 17 (678) 16 (567) 15(718) 10 (178) 7 (84) 65 2.225 34,23
Total 29 (1.430) 28 (1.175) 32 (1.811) 17 (349) 12 (150) 118 4915 41,65

EEUU: Estados Unidos de América. UE: Union Europea. APEC: Asia-Pacific-Economic Cooperation.
Nota: El computo de documentos y citas en esta tabla se asigna una vez para cada autor de un articulo (al estar firmados por varios autores) y se

contabiliza una vez para cada regién creada.

evaluado significativamente mayor que el de EEUU (p=0,002),
APEC (p=0,002) y otras areas (p<0,001) (Media del numero de
documentos: UE 13 £ 4; EEUU 5+ 1; APEC 5 * 3).

Financiacion y repercusion

En la tabla 5 se pueden observar los paises financiadores
agrupados por area geografica y por anos de estudio, el nimero
de documentos y citas recibidas por ellos. Tras la normalizacioén
que el efecto de la variacion anual en el nimero de documentos
pueda tener el nimero de citas, hemos detectado diferencias en el
numero de citas recibidas (ponderadas por los afios de vigencia)
(p=0,024), siendo las citas recibidas por la Unién Europea (138
+ 62; p=0,024) mayores que las de otras areas (41 * 34. p=0,032)
y casi superiores a las de la APEC (53 + 52. p=0,076).

La correlacion entre el nimero de instituciones financiadoras
y el numero de citas recibidas fue escasa o nula, sin encontrarse
significacion estadistica (rho de Spearman 0,106; p = 0,400).

Financiacion y colaboracion
Red de autores:

Los 65 documentos se realizaron por 854 autores diferentes
(total de autores diferentes en los 65 documentos) que firman en
1.222 ocasiones (autores por documento). En la figura 1 se pue-
de observar la red de afiliacion de los autores (umbral de 4 0 mas
trabajos). El grosor de las esferas marca la proporcion respecto a
los trabajos en los que han participado.

Red de instituciones:

Participaron en los 65 documentos un total de 400 institucio-
nes diferentes de 48 paises. El total de firmas institucionales fue

28 Sanid. mil. 2016; 72 (1)

de 838 (12,9/documento; a destacar que hay articulos firmados
por 69, 41 y 40 instituciones diferentes). Utilizando un umbral
de 4 o mas colaboraciones en la figura 2 se puede observar una
unica red de colaboracion.

Red de paises:

Participaron 47 paises diferentes. Espafia participa en los 65
trabajos del estudio, mientras que los paises con los que mas co-
labora son Estados Unidos con 24 articulos, Francia con 23 y
Reino Unido e Italia con 21.

En la figura 3 se puede observar la red de paises con un um-
bral de 3 o mas colaboraciones .El grosor de las esferas permite
identificar los paises que tienen una mayor participacion. Se ha
hecho la agrupacion por colores para ver la participacion de los
paises entre continentes, Europa, Asia, Oceania y América (nor-
te y sur).

Red de provincias participantes:

En la figura 4 se puede observar la red entre provincias y pai-
ses, realizada sobre un umbral de 2 0 mas colaboraciones y en la
que participan 9 provincias y 34 paises.

DISCUSION

El principal hallazgo de nuestro trabajo ha sido el hecho de
que en el periodo estudiado se ha producido un descenso de la
financiacién publica y un aumento de la financiacion privada y
de las sociedades cientificas. Dorsey et al’, en un articulo en el
que analizaban la financiacion de la investigacion biomédica en
el periodo 2003 a 2008 encontraron como la financiacién prove-
niente del Instituto Nacional de Salud Norteamericano (NIH) y
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de la industria descendié en el periodo 2007/08. Cuando ajusta-
ron por inflacion la financiacion publica del NTH descendié en
el periodo 2003 a 2007, aunque la financiacion publica total au-
mentd tan sé6lo un 0,7% en dicho periodo lo que contrastaba con
el aumento de aproximadamente el 100% de la financiacion en el

periodo 1994-2003. Por otra parte y ajustando por inflacion la fi-
nanciacion de estamentos gubernamentales locales, fundaciones
sin animo de lucro, industria (farmacéutica, biotecnologica y de
equipos médicos, aunque al compararlo con el periodo 1994—
2003 se produjo una disminucion del gasto’), universidades y
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sociedades cientificas aument6 en el periodo analizado. Moses
et al> en un trabajo reciente, en el que cuantificaron la inversion
publica y privada, en el periodo 1994 a 2012 y evaluaron después
los resultados obtenidos por dichos trabajos en cuanto a publi-
caciones, patentes, desarrollo de medicamentos y en definitiva
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su creacion de valor, encontraron un aumento de la inversion
norteamericana del 6% en investigacién biomédica en el periodo
1994 a 2004, pero en cambio la tasa de crecimiento de la inver-
sion descendio al 0,8% anual en el periodo 2004 a 2012. Por otra
parte, del total la financiacidén del gobierno americano paso del
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57% en 2004 al 50% en 2012, por el contrario la inversion priva-
da se incrementé del 46% en 2004 al 58% en 2012. Igualmente,
Head et al® en un estudio realizado en el Reino Unido, y cuyo
objetivo fue analizar la inversion en investigacion en el campo
de las enfermedades infecciosas en el periodo 1997 a 2010, en-
contraron como la inversién por parte del Servicio Nacional de
Salud Britanico disminuy¢ a lo largo de los afios. Como indican
varios autores? es momento de que se analicen nuevas formas de
financiacion, entre las que se indican: repatriaciones de capital
extranjero, nuevos bonos de innovacion, ahorros administrati-
vos, fondos comunes de patentes y colaboraciones privadas y
publicas de riesgo compartido. Ya las fundaciones privadas ha-
bian explorado nuevas formas de financiacion, como invertir de
forma conjunta con la industria y el gobierno federal, utilizando
institutos libres extra-académicos con contratos externos y con
pagos por ejecucion?. En nuestro trabajo, hemos encontrado que
los articulos de excelencia en tabaquismo de autores espanoles
reciben mayoritariamente financiacioén para ser llevados a cabo,
siendo la fuente gubernamental la principal financiadora segui-
da de la empresa farmacéutica.

Otro resultado interesante de nuestro estudio es que el hecho
de que un trabajo sea financiado no implica una mayor repercu-
sion y/o productividad ya que no hemos identificado diferencias
en la media de citas ni en la relacion citas/documento. En efecto
Fortin et al’ ya observaron que una mayor productividad no se
asociaba con una mayor financiacion, incluso encontraron que
la existencia de financiacion desaceleraba el impacto posterior.
Jacob et al'® encontraron, en un trabajo en el que quisieron es-
timar el impacto que producia la financiacién recibida desde el
gobierno federal en la productividad y citacién posterior, que
ésta tenia escaso efecto en la productividad ulterior, sefialando
los mismos autores, en un trabajo con el mismo propédsito!! y
que analizaba trabajos post-doctorales a los que se les habia
otorgado financiacion federal, que el hecho de que se les hubiera
concedido dicho soporte suponia Ginicamente una publicacion
adicional en los siguientes 5 afios, lo que admitia un 20% de in-
cremento de la productividad. Corroborando lo anterior no he-
mos detectado diferencias significativas en las citas alcanzadas
en funcién de la agencia financiadora, pero si en funcién del area
geografica de los autores. Es conocido que los articulos mas an-
tiguos aumentan con el tiempo el niimero de citas que reciben,
sin que este hecho se estabilice, pues la citacion se mantiene e
incluso aumenta con cada ano que transcurre®. Por ello, y con el
fin de normalizar el efecto que la variacion anual en el niimero de
documentos puede tener en las citas recibidas, hemos dividido el
numero de citas por los afios de vigencia/antigiiedad del articulo,
y hemos detectado diferencias en el nimero de citas recibidas
(ponderadas por los afnos de vigencia), siendo las citas recibidas
por la UE mayores que las de otras areas geograficas. Creemos
que la informacion tiene una lectura positiva, y es que la opti-
mizacién de los recursos por los grupos de investigacion resulta
similar en funcion de la procedencia de la financiacion mante-
niendo las areas geograficas analizadas (EEUU, Union Europea
y APEC) un grado similar de competitividad y rendimiento.

Espaiia que participa en todos los trabajos del estudio, cola-
boré preferentemente con Estados Unidos, Francia, Reino Uni-
do e Italia. En un trabajo previo® ya se habia comentado que
los paises mas productivos en tabaquismo a nivel mundial fue-

ron Reino Unido, seguido de Alemania y Francia. Reino Unido
fue, asimismo, el pais que publicé mas articulos de colaboracion
interinstitucional, seguido de Estados Unidos y Alemania. Sin
embargo, Estados Unidos fue el que publico mas articulos en
colaboracion internacional, seguido de Reino Unido y Francia.
Claramente, la colaboracidn cientifica consigue mejorar y acele-
rar la investigacion, incrementando la calidad!>!? (colaboracién
positiva), y por ello resulta fundamental para el progreso y el
avance cientificos, ya que permite compartir recursos, comple-
tar insuficiencias y promover sinergias para alcanzar el conoci-
miento necesario'®. Resulta interesante comprobar que en estos
articulos de excelencia en tabaquismo existe una colaboracién
preponderante con los paises europeos y con los Estados Unidos
existiendo una alta densidad y accesibilidad en la colaboracion.
Entre las limitaciones de este trabajo se encuentran la elec-
cién de las base de datos y las revistas escogidas, pues son re-
vistas de excelencia del primer cuartil, y las derivadas de la nor-
malizacién, por lo que se ha realizado un profundo control de
calidad de los datos, y aquellos relacionados con el periodo de
tiempo estudiado, lo que hace que sélo sean visibles los articulos
de las publicaciones que en ese momento son fuente. Asimismo
hay que resaltar aquellas limitaciones propias de la estrategia de
busqueda en si, al haberla limitado al titulo del trabajo.

CONCLUSIONES

La mayoria de los articulos de excelencia en tabaquismo dis-
pusieron de financiacion, observandose un descenso porcentual
de la financiacion publica y un incremento de la financiacion pri-
vada y de las sociedades cientificas.

Hemos encontrado un mayor nimero de documentos prove-
nientes de la Union Europea.

No hemos identificado diferencias, segun la financiacién, en
la media de citas ni en la relacion citas/documento pero al nor-
malizar el efecto que la variacion anual en el nimero de docu-
mentos puede tener en las citas recibidas hemos detectado dife-
rencias en el numero de citas recibidas, siendo las citas recibidas
por la Unién Europea mayores que las de otras areas. Espafa
colabora preferentemente con paises de la Unién Europea y Es-
tados Unidos.
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Sindrome compartimental agudo en antebrazo: una
infrecuente complicacion del cateterismo transradial
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RESUMEN

El Sindrome Compartimental Agudo es una situacién de urgencia quirtrgica, que requiere un diagnostico y tratamiento tempra-
nos con la finalidad de evitar una pérdida de funcion del miembro o incluso de la viabilidad del mismo. Se presenta el caso de un
Sindrome Compartimental Agudo en antebrazo derecho tras cateterismo transradial para angioplastia coronaria. La incidencia de
esta complicacion en los procedimientos transradiales es del 0,004% segun algunas series. El sindrome compartimental constituye
una complicacion posible de los cateterismos transradiales, no presenta una distribucidon por sexo ni por edades, y su diagnostico se
realiza fundamentalmente por los hallazgos clinicos. Su tratamiento es quirurgico urgente, mediante la realizacioén de fasciotomias
de los compartimentos afectos. Los procedimientos vasculares transradiales presentan una baja tasa de complicaciones vasculares.
La posibilidad de aparicion de complicaciones graves, tales como el sindrome compartimental, hace necesario conocer este cuadro
y Su manejo.

PALABRAS CLAVE: Sindrome compartimental. Cateterismo transradial. Angioplastia coronaria. Antebrazo. Complicaciones.
Fasciotomia.

Acute compartment syndrome in the forearm: a rare complication of transradial catheterization

SUMMARY: Acute Compartment Syndrome is a surgical emergency situation that requires early diagnosis and treatment in order
to avoid a loss of limb function or even the viability. The case of an acute compartment syndrome in right forearm occurs after tran-
sradial catheterization for coronary angioplasty. The incidence of this complication in transradial procedures is 0.004% according
to some series. Compartment syndrome is a possible complication of transradial catheterization, no distribution by sex and age, and
diagnosis is made primarily by clinical findings. Surgical treatment is urgent, by performing fasciotomies affections compartments.
Transradial vascular procedures have a low rate of vascular complications. The possibility of occurrence of serious complications
such as compartment syndrome, is necessary to know that painting and its management.

INTRODUCCION

El uso de los procedimientos transradiales es cada dia mas
popular debido a un mayor reporte de datos en relacion a su
seguridad y eficacia. El cateterismo transradial, esta asociado a
una baja tasa de complicaciones vasculares y mejores resultados,
en comparacion con los procedimientos transfemorales y trans-
humerales. La oclusién de la arteria radial y el espasmo arterial
son las complicaciones mas frecuentes descritas. Otras complica-
ciones, como las perforaciones, hematomas y pseudoaneurismas,
son mucho menos frecuentes!.

Aunque la utilizacidén de la via radial para la angioplastia
coronaria esta asociada a una baja tasa de sangrado en relacién
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a lugar de puncion, el riesgo de sangrado no desparece comple-
tamente. En el peor de los casos, el sangrado puede provocar
un sindrome compartimental en el antebrazo, con devastadoras
consecuencias clinicas para el paciente.

Sin embargo, la verdadera incidencia de esta complicacion
es aun desconocida. En la revision bibliografica realizada para
el desarrollo de nuestro trabajo, apenas hemos encontrado ca-
sos de Sindrome Compartimental Agudo (SCA) tras cateterismo
transradial, y se estima una incidencia muy baja del 0,004%. El
objeto de este articulo es presentar un caso clinico de Sindrome
Compartimental Agudo del antebrazo tras la realizacion de un
cateterismo transradial para angioplastia coronaria. Se exponen
los escasos casos similares publicados en la literatura, su meca-
nismo de produccion y se hace un recuerdo del manejo diagnos-
tico y terapéutico del Sindrome Compartimental Agudo.

DESCRIPCION DEL CASO CLINICO

El caso que describe nuestro trabajo es el de una mujer de 76
afos con antecedentes de hipertension arterial, y carcinoma de
recto tratado 15 afios atras con radioterapia, cirugia y quimio-
terapia, en remision completa en aquel momento. Recibia trata-
miento ambulatorio con analgésicos opioides, bajo seguimiento
de Unidad de Dolor, por artrosis generalizada.
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Figura 1. Incision cutanea sobre linea media de cara volar de an-
tebrazo.

El pasado mes de Septiembre de 2013, dicha paciente acu-
di6 al Servicio de Urgencias presentando un cuadro de dolor
toracico agudo que fue diagnosticado de SCASEST-Killip III,
valorada por el Servicio de Cardiologia, se inicia dosis de car-
ga de Prasugrel y Acetilsalicilico acido, y se decide Intervencioén
Coronaria Percutanea primaria por via radial derecha, con co-
locacion de dos stents. A las 2 horas de su estancia en la Unidad
de Cuidados Intensivos, la paciente, en condiciones generales
estable, comienza con un cuadro de dolor y formacion de hema-
toma en cara volar de antebrazo derecho en relacion a zona de
puncion de cateterismo.

La paciente es valorada por el Servicio de Traumatologia,
siendo los hallazgos fisicos encontrados en la exploracion reali-
zada, los siguientes:

— Dolor, exacerbado con la extension pasiva de dedos (ex-

tension de musculatura flexora de antebrazo).

— Palidez.

— Imposibilidad para detectar pulso radial o cubital.

— Disminucion de la temperatura respecto a miembro con-

tralateral.

— Anestesia y paralisis total del miembro afectado.

Ante los hallazgos clinicos, se decide realizar un diagnostico
de confirmacion mediante medicion de la presion intracompar-
timental con “Intra-Compartmental pressure monitor system” de
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Figura 2. Fascia antebraquial. Se puede apreciar la tension del
compartimento asi como el brillo caracteristico y la intensa infil-
tracion de los tejidos blandos por hematoma.

Stryker®, obteniéndose un registro de 42mm Hg. Se determina
el diagnéstico de sindrome compartimental agudo en antebrazo
derecho y se propone tratamiento quirtrgico urgente.

El procedimiento quirurgico se realizo bajo anestesia general
balanceada y control de la via aérea con mascarilla laringea.
Profilaxis antibidtica con 2 gramos de Cefazolina intravenosa.
Se procedio a realizar una incisién cutanea sobre linea media de
cara volar de antebrazo, desde la flexura de codo hasta la linea
de Kaplan (Figura 1). El tejido celular subcutaneo se encontraba
intensamente infiltrado por hematoma. Se realizé una seccidén
longitudinal de la fascia antebraquial exponiendo la musculatu-
ra epitroclear del antebrazo, ademas se realiz6 una descompre-
sion del nervio mediano mediante seccion del ligamento anular
del carpo (Figuras 2 y 3). No se observaron lesiones vasculares
con signos de sangrado activo arterial. Para el cierre quirtrgico
se procedid a cubrir la herida con compresas estériles impregna-
das en Nitrofural, y se realiz6 un cierre de circunstancias me-
diante malla con elasticos vasculares (vessel loops) de conten-
cién, y vendaje no compresivo (Figura 4).

Desde el mismo instante en que se realizé la fasciotomia, se
pudo apreciar recuperacion de la coloracion y temperatura del
miembro afecto, asi como del pulso arterial. A las 3 horas poste-
riores a la cirugia, la paciente fue reevaluada objetivandose relle-
no capilar inferior a 2 segundos, movilidad y sensibilidad distal,
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Figura 3. Fasciotomia anterior de antebrazo. Se pueden apreciar
los vientres musculares del flexor carpi radialis (m. palmar mayor)
y del palmaris longus (m. palmar menor o palmar largo ).

y no refiriendo clinica de dolor. Nueve horas después, la paciente
present6 ausencia de dolor en antebrazo derecho, con buen esta-
do vasculonervioso distal.

DISCUSION

La entidad clinica conocida como “sindrome compartimen-
tal” se ha documentado en la bibliografia médica desde hace mas
de un siglo. En 1881, Richard von Volkmann publico: “Paralisis
y contracturas musculares isquémicas”, donde relacionaba la
contractura con la situacion de isquemia muscular generada por
traumatismos, fracturas, vendajes y la inflamacion posterior?.

Podemos definir el sindrome compartimental como el au-
mento de presion en un espacio osteofascial cerrado que reduce
la perfusion capilar por debajo del nivel necesario para la viabi-
lidad tisular. No debemos confundir el Sindrome Compartimen-
tal con la Contractura Isquémica de Volkmann, la segunda es
una secuela de la primera.

El Sindrome Compartimental Agudo es una situacioén pa-
toldgica, de inicio brusco, en la cual el aumento de la presion
tisular en un compartimento produce un compromiso de la mi-
crocirculacion y posteriormente de la funcion de las estructuras
contenidas en el mismo, si en 4-6 horas no se realiza fasciotomia

Figura 4. Herida de fasciotomia en antebrazo derecho. Se observan
elasticos vasculares en disposicion entrecruzada y fijados por gra-
pas metdlicas (“shoelace technique” ).

el proceso se vuelve irreversible. El crénico es una intolerancia
al esfuerzo que difiere del agudo en la etiologia, sintomatologia,
criterios diagnosticos, evolucion y pronostico. Se relaciona con
el esfuerzo, por lo que se denomina Sindrome Compartimental
Crénico de Esfuerzo. Se caracteriza por aparecer gradualmente
con el ejercicio muscular intenso y repetitivo. Es reversibley pue-
de producir incapacidad para mantener el ritmo de esfuerzo, sin
provocar secuelas*.

El Sindrome Compartimental Agudo es una patologia que
aparece a cualquier edad, no presenta diferencia de sexos y pue-
de afectar tanto en miembros superiores como inferiores. Es mas
frecuente en miembros superiores, y se presenta principalmen-
te en los compartimentos volares y dorsales del antebrazo, y en
los intrinsecos de la mano. El sintoma princeps es el dolor, un
dolor excesivo debe alertarnos siempre y hacernos sospechar
un sindrome compartimental. Ademas, el dolor causado por el
estiramiento pasivo de los musculos es un hallazgo clinico mas
sensible en un sindrome compartimental en desarrollo. Clasica-
mente, la literatura anglosajona ha descrito las “five P’s”: pain,
pallor, pulseless, paresthesias y paralysis (dolor, palidez, ausencia
de pulsos, parestesias y paralisis).

El diagnéstico se basa fundamentalmente en la clinica y en
la exploracion fisica; ademas puede realizarse la medicion de la
presion intracompartimental como diagnoéstico de confirmacion.
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La medicién normal de un compartimiento en reposo oscila entre
0y 8 mm Hg; por lo tanto, cuando la presion intracompartimental
se eleva por encima de 35 mmHg se considera como un Sindrome
Compartimental Agudo. Whitesides y cols. concluyeron que se ne-
cesita una fasciotomia cuando la presion intracompartimental se
aproxima a 20mm Hg por debajo de la tension arterial diastélica’.

El Sindrome Compartimental Agudo debe ser considerado
como una verdadera urgencia con la finalidad de evitar un des-
enlace fatal para la extremidad afectada. Por lo tanto, esta in-
dicada la realizacion de una descompresion inmediata del com-
partimento afectado mediante fasciotomias extendidas, y éstas
deben preceder a cualquier otro acto quirtrgico.

La incidencia de Sindrome Compartimental Agudo tras pro-
cedimientos transradiales es muy baja, ocurriendo en menos de
un 0,5% de los casos. Las causas mas frecuentes de sindrome
compartimental estan relacionadas con la formacion de un he-
matoma debido a la perforacion de la arteria radial o alguna
de sus ramas?°. El uso excesivo de la anticoagulacion también
ha sido relacionado con casos de sindrome compartimental®’.
Araki et al. comunicaron un caso de sindrome compartimen-
tal tras un procedimiento transradial que no fue producido por
sangrado ni hematoma, describieron un edema en antebrazo
producido por isquemia muscular secundaria a un espasmo ar-
terial®. Tizén-Marcos et al. revisaron la base de datos Pubmed
desde 1992-2007, encontrando tGnicamente 5 casos de sindrome
compartimental tras procedimiento transradial; ademas reali-
zaron un estudio retrospectivo de 51.296 procedimientos tran-
sradiales realizados en el Hopital Laval (Québec, Canada) en-
tre 1994 y 2007, donde sélo encontraron 2 casos de Sindrome
Compartimental Agudo en antebrazo, estimando una incidencia
del 0,004%?. Omori et al. han publicado 4 casos de sindrome
compartimental secundarios a cateterismo, todos ellos se debie-
ron a sangrado arterial y se localizaron en brazo’. Qvist et al.
comunicaron 1 caso de sindrome compartimental silente tras
cateterizacion de arteria radial para monitorizacién continua
intraoperatoria'®.

El caso clinico presentado es una clara muestra de una de la
complicaciones mas graves de los procedimientos vasculares per-
cutaneos. La paciente presentd un cuadro clinico evidente y esta-
blecido, ademas de las “five P’s” referidas en los textos clasicos,
nuestro caso presentd poikilothermia (en el contexto de un sindro-
me compartimental, se refiere a la diferencia de temperatura entre
el miembro afecto y su homologo contralateral) por lo que en los
que los textos mas recientes, ya se viene hablando de las “six P’s”.
Asi mismo corroboramos el diagnostico con una medicion de la
presién intracompartimental, obteniendo un registro superior a
35mm Hg. Se han descrito casos de sindrome compartimental en
antebrazo tras cateterismo transradial secundarios a sangrado ar-
terial, hematoma a presion y edema post-espasmo arterial, nues-
tro caso fue debido a la formacioén de un hematoma a tension en
el compartimento anterior del antebrazo>7-1°.

Durante la intervencidén quirurgica se descartd el uso de
la anestesia locorregional, ya que interferiria en la valoracién
postquirurgica del estado neuroldgico del miembro tratado.

La técnica de cierre utilizada en nuestro caso, estd amplia-
mente indicada en la mayor parte de las fasciotomias, aunque
deben realizarse modificaciones si se trata de fasciotomias en
los muslos!!. Se sugiere no utilizar esta técnica en situaciones de

36 Sanid. mil. 2016; 72 (1)

alto riesgo de progresion de infeccion (fracturas abiertas, fascitis
necrotizante,...)!”. Comparada con otras técnicas alternativas,
tales como. el cierre primario, el injerto de piel de espesor par-
cial, el cierre por segunda intencioén o la utlizacion de terapia
V.A.C.® (“Vacuum Assisted Closure” (cicatrizacion asistida por
vacio))!*15, esta modalidad de cierre es de facil realizacion, ra-
pido aprendizaje y corto tiempo de ejecucion. Su realizacion
ofrece ventajas de una mas rapida recuperacion, disminucion
de la morbilidad asociada a la herida, menor necesidad de re-
intervenciones, menor estancia hospitalaria y, finalmente, mejo-
res resultados estéticos!2. En conclusion, esta técnica de cierre
diferido conocida como “shoelace technique” (técnica del cordén
de zapato) es de facil ejecucion y deberia ser considerada como
alternativa de primera eleccion para el manejo de fasciotomias!®.

En el contexto de la Sanidad Militar, el Sindrome Com-
partimental Agudo constituye una de las complicaciones mas
frecuentes que presentan los pacientes con fracturas de huesos
largos; por lo tanto, se hace atin mas necesario por parte de los
cirujanos militares conocer este cuadro clinico, ya que en la gran
parte de las ocasiones no se dispondra de dispositivos para el
diagnostico; asi como su manejo quirurgico tanto en la forma de
fasciotomias profilacticas como terapéuticas!'71°.

CONCLUSIONES

El Sindrome Compartimental Agudo constituye una urgencia
quirtrgica, ya que de no ser tratada oportunamente, pone en peligro
la funcionalidad, por las secuelas neurologicas, o incluso la viabili-
dad del miembro afectado, pudiendo ser necesaria su amputacion.

Los procedimientos transradiales son una técnica muy utili-
zada en la actualidad y tienen una baja tasa de complicaciones.
No obstante, esta técnica no esta exenta de riesgos, que aunque
infrecuentes son potencialmente graves y deben tenerse en cuenta.

El manejo de las complicaciones regionales asociadas al ca-
teterismo por via radial, debe ser conocido por el personal sani-
tario que emplee técnicas transradiales.

Es necesario conocer la sintomatologia de alerta de un sin-
drome compartimental, y aplicar los mecanismos iniciales de
prevencion, tales como, retirada de yesos y vendajes compresi-
vos, y elevacion del miembro afectado. Si con estas primeras me-
didas, el cuadro no evoluciona satisfactoriamente, procederemos
a la realizacion de una fasciotomia como parte de un procedi-
miento quirdrgico urgente y resolutivo.

Los autores de este trabajo creemos en la importancia de que
el personal sanitario de las Fuerzas Armadas conozca el diag-
nostico y tratamiento del Sindrome Compartimental Agudo,
por tratarse de una patologia frecuente en el medio militar.
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Sindrome de GAPO. Un nuevo caso con trombopatia
funcional y sindrome de apnea-hipopnea del sueio
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RESUMEN

Se presenta un nuevo caso de Sindrome de GAPO con otros antecedentes personales no descritos hasta ahora, su motivo de ingreso
y evolucion. El Sindrome de GAPO es una entidad practicamente desconocida con sélo 35 casos en el mundo. Gracias a los casos
comentados por los distintos autores estd aumentando el conocimiento sobre posibles asociaciones con otras entidades o enferme-
dades, lo que apoya el estudio completo ante cada nuevo diagnéstico de Sindrome de GAPO.

PALABRAS CLAVE: GAPO, Alteraciones del crecimiento dseo, Alopecia, Anodoncia, Atrofia dptica, Retraso mental, Trombopa-
tia, SAHS, Consanguinidad, Enfermedad genética.

GAPO syndrome. A new case with functional thrombopathy and sleep apnea-hypopnea syndrome

SUMMARY: We report one case of GAPO syndrome with other personal history not described so far, its reason for admission and
evolution. GAPO syndrome is an unknown entity with only 35 cases worldwide. Thanks to the cases discussed by other authors is
increasing awareness of potential partnerships with other entities or diseases, supporting the full study on each new diagnosis of
GAPO syndrome.

KEYWORDS: GAPO, Growth retardation, Alopecia, Anodontia, Optic atrophy, Mental retardation, Thrombopathy, SAHS, Inbre-

eding, Genetic disease.

INTRODUCCION

El Sindrome de GAPO es una rara entidad congénita ligada
a herencia autosdmica recesiva que fue descrita por Anderson y
Pindborg en 1947. Tipton y Gorlin en 1984 asignan el nombre de
Sindrome de GAPO a esta afeccion basandose en las manifesta-
ciones clinicas principales y que caracterizan a estos pacientes!,
siendo el acrénimo de: G: Growth retardation, A: Alopecia, P:
Pseudoanodoncia y O: Optic atrophy.

Ademas, suele ser constante la aparicion de abombamiento
frontal, hipoplasia medio facial, rarefaccion de cejas y pestafias,
hipertelorismo, engrosamiento palpebral y labial. Se debe a una
herencia autosomica recesiva y se asocia de manera importante
a la consanguinidad parental. Algunos autores han observado
varios casos de GAPO dentro de una misma familia, como Nan-
da et al.? en el supuesto de dos hermanos de Kuwait, Goloni-
Bertollo et al.? con tres hermanos de Brasil, Sayli et al.* con dos
hermanos y un primo de Turquia, Wajntal et al.’ con dos herma-
nos en Brasil, Vogt et al.® en una publicacion de dos hermanos
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de Alemania y Gagliardi et al.” con tres hermanos. En el caso
presentado no se encontré consanguinidad familiar y el paciente
era el pequeilo de tres hermanos (los dos mayores no afectos por
el sindrome).

En un inicio, los pacientes eran erroneamente diagnostica-
dos de Sindrome de Rothmund-Thompson o Poiquilodermia
Atrofica Congénita (mutacion del gen RECQ4 del cromosoma
8 con herencia autosémica recesiva y que se caracteriza, prin-
cipalmente, por presentar atrofia, telangiectasias y posible des-
pigmentacion cutanea que suelen asociarse a la aparicion de ca-
taratas juveniles, fotosensibilidad, estatura baja con anomalias
esqueléticas y dentales y mayor probabilidad de desarrollo de
osteosarcomas)?®.

Todas las referencias bibliograficas encontradas referentes al
sindrome de GAPO hacen mencion a las anomalias fisicas de
estos pacientes, coincidiendo la gran mayoria en la estatura baja
pero con proporciones corporales adecuadas, retraso mental,
ausencia de vello corporal, alteraciones visuales y dilatacion de
las venas del cuero cabelludo.

Recientemente, han sido publicados varios articulos que re-
saltan la importancia y el avance de la genética en este sindrome
y resumen los hallazgos realizados en este campo en este ultimo
tiempo. Asi, en 2013 el grupo de Stranecky’ resalté la implica-
cién del gen ANTRX1 (anthrax toxin receptor 1, también co-
nocido como marcador tumoral endotelial 8§ o TEMS) con el
sindrome estudiado en cuatro sujetos distintos no relacionados
étnicamente y en 2014, Bayram et al. describieron hasta tres
mutaciones distintas en el gen ANTXRI en cinco individuos de
Turquia pertenecientes a tres tribus distintas, proporcionando
ademas informacion sobre el papel del ANTXRI1 en la regula-
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cién de la matriz extracelular'®. Meses después y, a colacion de lo
anterior, salié publicado el articulo de Besschetnova et al. en el
que nos explican la pérdida de homeostasis de los tejidos tanto
vascular como conectivo como consecuencia de las mutaciones
ocurridas en el gen ANTXR 1, dando lugar a procesos fibroticos
que afectan a piel y a otros 6rganos y comprometen la relacién
entre células endoteliales y fibroblasticas de vasos sanguineos'!.

OBSERVACION CLINICA

Varén de 38 afios diagnosticado de Sindrome de GAPO con
un estudio de cariotipo en sangre periférica que demuestra una
citogenética convencional 46XY, trastorno de agregacioén pla-
quetaria y Sindrome de Apnea-Hipopnea del Sueiio (SAHS) que
ingresa en nuestro centro por trastornos conductuales. Durante
su estancia en planta presenta una crisis comicial con caida al
suelo y traumatismo craneoencefalico (TCE). Se realiza TC cra-
neal que no demuestra lesiones agudas y como Unica anomalia
la existencia de un Cavum Vergae.

Sufre dos episodios mas de convulsiones tonico-clonicas con
TCE, la tltima con pérdida del control de esfinteres y desatura-
cidn. Se realiza Electroencefalograma (EEG) donde se observa
un ritmo de fondo difusamente lentificado y de baja amplitud,
sin signos de focalidad ni descargas paroxisticas. Analitica com-
pleta sin alteraciones.

El paciente comienza con un cuadro de agitacion y agresivi-
dad y se observa la existencia de un hematoma en region cervical
izquierda de crecimiento progresivo.

Se decide la realizacién de un nuevo TC craneal que requiere
sedacion por la falta de colaboracion del paciente. En la prueba
de imagen, se objetivan multiples hemorragias intraparenquima-
tosas en distintos 16bulos cerebrales que no producen efecto
masa ni desplazamiento de linea media (Fig. 1) y un hematoma
en tejido celular subcutaneo en region laterocervical izquierda.

Figura 1. Distintos cortes de TC craneo donde se objetivan focos
hemorragicos en distintos lobulos cerebrales.

Se consulta con el Servicio de Neurocirugia quien aconseja
actitud expectante y se decide su ingreso en UVI. A la explora-
cioén clinica destaca un craneo dismorfico con frente prominente,
exoftalmos, abundante piel palpebral, talla baja y ausencia de
vello corporal. Gran hematoma cervical izquierdo (Figs. 2-6).
En la cavidad bucal se observa engrosamiento de la mucosa velo-
palatina, macroglosia y erupcién incompleta de piezas dentarias.
La exploracion neurologica revela un paciente consciente, agita-
do, parcialmente colaborador, lenguaje fluente, comprende, no-
mina y repite, pares craneales sin alteraciones, pupilas isocoricas,
algo midticas y fotorreactivas. Campimetria por confrontacién
normal. Las pruebas de Barré y Mingazzini negativas con reflejo
cutaneo plantar flexor bilateral. Sensibilidad sin alteraciones. No
extincion ni negligencia. Marcha y estabilidad no explorados.

Ante la agitacion psicomotriz presentada por el paciente
(Ramsay 1) y la presencia de un hematoma cervical en expansion
que compromete la via aérea, se decide intubacion orotraqueal
profilactica anadiendo medidas antiedema cerebral y tratamien-
to anticomicial, no volviendo a presentar nuevos episodios co-
miciales.

En su evolutivo posterior, se realiza TC craneal de control
que no demuestra cambios con respecto al previo, por lo que
ante la situacion de estabilidad hemodinamica y neurolédgica y
no progresar mas el hematoma cervical, se realiza extubacion sin
incidencias inmediatas al 6° dia de ingreso tras un intento falli-
do previo por gran cantidad de secreciones y mal manejo de las
mismas, situacion que se consigue controlar con aerosolterapia,
antibioterapia y fisioterapia respiratoria.

El paciente fue dado de alta de nuestro servicio con situacion
neurologica estable y sin empeoramiento en comparacion con su
situacion basal.

DISCUSION

Como hemos comentado en apartados anteriores, el Sindro-
me de GAPO se manifiesta con una clinica muy particular que
aparece de forma constante en todos los individuos afectos.

Distintos autores han descrito diferentes casos de Sindrome
de GAPO con otras alteraciones anadidas sin poder encontrar
causalidad o relacion alguna debido al desconocimiento, cada
vez menor, sobre dicha afeccion. Ejemplos a esto serian: Hipo-
tiroidismo (Lei et al.'?), Hipertension Pulmonar (Demirgiines et
al.B%), Cardiomiopatia dilatada (Kocabay et al.'*), Glaucoma (los
grupos de Sinha'®>, Rim!® y Mullaney!’) y alteraciones del tejido
conectivo (Wajntal et al.5).

Recientemente, han sido publicados nuevos casos con
otras asociaciones: uno con pérdida de audicion en una nina
de 5 afios desde los 4 meses de edad sin haber podido esta-
blecer relacion con el sindrome'® y otra con craneosinostosis
con hipertension intracraneal secundaria causante de cefaleas
continuas®. El grupo de Goucha describe anomalias en la cir-
culacioén intracraneal, proponiendo la realizacion de pruebas
de imagen ante cada nuevo caso de Sindrome de GAPO para
intentar diagnosticar precozmente estas alteraciones®. En
2014, Zeydan et al. publicaron otro nuevo caso, que previa-
mente estaba diagnosticado de cardiopatia dilatada e infarto
de miocardio y posteriormente y a raiz de un cuadro de tres
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Figuras 2-6. Caracteristicas morfolégicas. En Figs. 5 y 6 apréciese el hematoma cervical izquierdo. Fotos tomadas con consentimiento
firmado por los padres.
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meses de evolucidn de pérdida de fuerza y adormecimiento del
brazo izquierdo junto con cefalea severa y disfagia de 15 dias
de evolucién fue diagnosticado mediante angiorresonancia y
venografia-RM de trombosis completa de arteria cardtida de-
recha, moderada de arteria cardtida izquierda, en region dis-
tal de seno sigmoideo izquierdo, proximal en seno sigmoideo
derecho y de ambas venas yugulares (los autores lo presentan
como un posible nuevo caso que asocia ateroesclerosis de vasos
intracraneales y coronarios y trombosis venosa)?!:

Quiza, tras los ultimos avances en el campo de la genética,
parte de estas afecciones asociadas al sindrome puedan ser ex-
plicadas a través del conocimiento sobre las mutaciones del gen
ANTXRI1.

Si nos centramos en nuestro caso, el paciente presentaba
como anormalidad un Cavum Vergae, también llamado sexto
ventriculo y que se debe a una dilatacion del espacio que se en-
cuentra posterior al cavum septum pellucidum con el que puede,
0 no, estar comunicado. No se conecta con el sistema ventricular
ni forma parte del mismo y aunque se asocia a algunas malfor-
maciones puede ser considerado como variante de la normali-
dad. Como complicaciones mas frecuentes puede observarse la
formacion de quistes o la aparicién de sangrado?.

Se realizdo una ecocardiografia no encontrando anomalias
significativas a excepcion de una hipertrofia de musculo papilar
que no comprometia la funcion cardiaca.

La busqueda realizada en PubMed no pone de manifiesto
una mayor incidencia de trastornos hematoldgicos ni respira-
torios, siendo nuestro caso el primer paciente afecto del que se
tiene constancia por lo que en principio, no deberiamos concluir
que la trombopatia y el Sindrome de Apnea Hipopnea del Suefio
del paciente presentado sean afecciones relacionadas con el sin-
drome ni que se deba a un hallazgo incidental.

La busqueda bibliografica se ha realizado en PubMed, utili-
zando como idioma el inglés y la palabra clave “gapo syndrome”
encontrando so6lo 41 referencias sobre dicho sindrome (con un
total de aproximadamente 35 casos), la mas antigua de ellas de
1984 y la tiltima en marzo del 2015. Un 50% de las publicaciones
han sido efectuadas en revistas de genética. El resto se dividen,
entre otras materias, en oftalmologia, odontologia, radiologia y
dermatologia.
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RESUMEN

Se resenan los medicamentos evaluados y con dictamen positivo por comision de expertos de la Agencia Espafiola de Medicamentos
y Productos Sanitarios o de la Agencia Europea del Medicamento hechos publicos en septiembre, octubre y noviembre de 2015. Se
trata de opiniones técnicas positivas previas a la autorizacion y puesta en el mercado del medicamento.
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public in September, October and November of 2015, and considered of interest to the healthcare professional, are reviewed. These
are positive technical reports prior to the authorization and placing on the market of the product.
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1. ASPARAGINASA (Spectrila®)'*

L-asparaginasa, una enzima que al degradar el aminoacido
asparagina del plasma consigue un efecto antineoplasico (se
aisla de la bacteria Escherichia coli. mediante tecnologia ADN
recombinante). El agotamiento de asparagina en el suero san-
guineo tiene como consecuencia la apoptosis de las células al-
tamente dependientes de asparagina, especialmente los blastos
leucémicos.

La administracion de asparaginasa en combinacion con
quimioterapia ha mostrado que incrementa el porcentaje de
pacientes que alcanzan la remisién completa al final del trata-
miento. Indicado como componente de una terapia combinada
antineoplasica para el tratamiento de la leucemia linfoblastica
aguda en pacientes adultos y pediatricos desde el nacimiento
hasta los 18 afos.

' MIR.

2Cte. Médico.

* Cte. Farmaceutico.

4Tcol. Farmacéutico.

aServicio de Farmacologia Clinica.

bServicio de Farmacia Hospitalaria.

Hospital Central de la Defensa Gomez Ulla. Madrid. Espaiia.

Direccion para correspondencia: Servicio de Farmacologia Clinica. Hospital Central de
la Defensa Gomez Ulla. 28047 Madrid. Espaifia. agarluq@oc.mde.es

Recibido: 18 de enero de 2016
Aceptado: 25 de enero de 2016
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Las reacciones adversas mas comunes observadas durante
el desarrollo clinico fueron reacciones de hipersensibilidad, hi-
perglucemia, hipoalbuminemia, nduseas, vomitos, diarrea, dolor
abdominal, edema, fatiga, y cambios en los parametros de labo-
ratorio (transaminasas, bilirrubina, lipidos sanguineos, y para-
metros de coagulacion).

La L-asparaginasa ha sido designada como medicamento
huérfano el 26 de enero de 2005.

2. BLINATUMOMAB ( Blincyto®)'>3

El principio activo es blinatumomab, un anticuerpo bies-
pecifico dirigido hacia los CD19 y CD3 de las células T. Esta
indicado en adultos con leucemia linfoblastica aguda (LLA) de
precursores B recidivantes o refractaria con cromosoma Filadel-
fia negativo.

En los ensayos clinicos ha mostrado capacidad para aumen-
tar el porcentaje de pacientes en remision completa y en remision
molecular dentro de los dos primeros ciclos de tratamiento. Am-
bas variables se asocian a mejores tasas de supervivencia libre de
recaida y supervivencia global. Los pacientes que reciben tras-
plante de células madre hematopoyéticas en respuesta completa/
respuesta molecular tienen mayor probabilidad de alcanzar la
curacion.

En un estudio fase II, abierto, un tnico brazo, n= 21 pa-
cientes; dosis 15 pg/m?/24 h durante 4 semanas, un periodo libre
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de 2 semanas completaban 1 ciclo, se obtuvo un porcentaje de
respuesta (paso de positivo a negativo en “enfermedad residual
minima”) de un 80% con el primer ciclo. A estos pacientes se les
realizd un seguimiento (mediana de seguimiento de 33 meses),
obteniendo una supervivencia libre de recaida de 61% (estima-
cién de Kaplan-Meier).

En otro ensayo fase II, abierto, un unico brazo, n=36 pacien-
tes con LLA de precursores B recidivantes o refractaria, se utili-
76 blinatumomab como en el ensayo anterior, la variable princi-
pal fue remisiéon completa o recuperacion hematologica parcial,
obteniendo un porcentaje de éxito del 69%.

Por tultimo, un ensayo clinico multicéntrico fase II, abierto,
un unico brazo, n=189 pacientes pacientes con LLA de precur-
sores B recidivantes o refractaria, con cromosoma Filadelfia ne-
gativo, que fueron tratados con blinatumomab (9 pg/dia durante
los primeros 7 dias y 28 pg/dia posteriormente hasta las 4 sema-
nas, con dos semanas libres de tratamiento, que completaban un
ciclo). La variable principal fue remisién completa o recupera-
ciéon hematolodgica parcial tras dos ciclos de tratamiento, obte-
niendo un porcentaje de éxito del 43% (IC 95% 36-50).

Las reacciones adversas mas comunes observadas durante el
desarrollo clinico fueron reacciones relacionadas con la infusion,
fiebre, cefalea, neutropenia febril, edema periférico, nauseas, hi-
popotasemia, estrefiimiento, anemia, diarrea, temblores, fatiga
y escalofrios.

Blincyto® fue designado como medicamento huérfano el 24
de julio de 20009.

3. BRIVARACETAM (Briviact®)°*2

El principio activo es brivaracetam, un antiepiléptico cuya
actividad anticonvulsivante parece mediada fundamentalmente
a través de la interferencia con la proteina 2A de la vesicula si-
naptica.

La indicacion aprobada es el tratamiento concomitante de
las crisis de inicio parcial, con o sin generalizacion secundaria,
en pacientes adultos y adolescentes a partir de 16 aios de edad
con epilepsia.

En los ensayos clinicos brivaracetam ha mostrado que reduce
la frecuencia de las crisis de inicio parcial en pacientes con epi-
lepsia cuando se anade a un régimen antiepiléptico ya existente.

Las reacciones adversas mas comunes observadas durante el
desarrollo clinico fueron somnolencia, vértigo y fatiga.

4. CARFILZOMIB ( Kyprolis®)1>15

Se trata de una combinacion en la que ademas de carfilzomib
se incluye lenalidomida y dexametasona, se ha aprobado en la
indicacion para el tratamiento de pacientes adultos con diagnos-
tico de mieloma multiple que ya hayan recibido al menos una
linea de tratamiento previo.

Carfilzomib es un inhibidor del proteosoma que se une de
forma selectiva e irreversible a la treonina en el extremo N termi-
nal de los sitios activos del proteosoma 208, el ntcleo proteoliti-
co del proteosoma 26S, y que muestra poca o ninguna actividad
frente a otros tipos de proteasas. Ha presentado actividad anti-

proliferativa y proapoptotica en modelos preclinicos de tumores
hematoldgicos. En animales, inhibid la actividad del proteosoma
en la sangre y los tejidos y retraso el crecimiento tumoral en mo-
delos de mieloma multiple.

Lenalidomida tiene accion antineoplasica, antiangiogénica,
proeritropoyética e inmunomoduladora. Especificamente actua
inhibiendo la proliferacién de determinadas células hematopo-
yéticas tumorales, potencia la inmunidad celular mediada por
los linfocitos T y por los linfocitos natural killer (NK), ademas
aumenta el nimero de células T/NK, inhibe la angiogénesis me-
diante el bloqueo de la migracion y adhesion de células endote-
liales y de la formacién de microvasos, aumenta la produccion
de hemoglobina fetal por las células madre hematopoyéticas
CD34+ e inhibe la produccién de citocinas proinflamatorias por
los monocitos (por ejemplo, TNF-a e IL-6).

Con respecto a las propiedades de dexametasona recordar
sus propiedades antiinflamatorias e inmunosupresoras.

La seguridad y eficacia de Kyprolis® se esta evaluando en un
ensayo clinico que continua en activo, aunque ya no reclutan pa-
cientes y ya ha emitido informe con conclusiones finales, a falta
de algunos datos. Es un medicamento que ha seguido un proce-
dimiento de evaluacion acelerado, dado su alto interés en la tera-
pettica del mieloma multiple y poder ofrecer opciones legitimas
a los pacientes, tras fracaso de tratamientos de primera linea.

Se trata de un estudio aleatorizado, multicéntrico y abierto
con una n= 792 pacientes con mieloma multiple refractarios a
primera linea de tratamiento. Se han comparado dos grupos de
tratamiento, con 396 pacientes en cada uno de ellos. Un brazo
de tratamiento con carfilzomib, lenalidomida y dexametasona
frente a lenalidomida y dexametasona sola. Los criterios de
seleccidn, tanto de inclusion como de exclusion han sido con-
templados con gran cautela y forma extensa por lo que se han
tenido en cuenta situaciones de comorbilidad muy concretas. Se
administré un maximo de 18 ciclos a menos que se tuviera que
suspender de forma temprana debido a la progresion de la en-
fermedad o a una toxicidad inaceptable. La administracion de
lenalidomida y dexametasona se podia continuar hasta la pro-
gresion o una toxicidad inaceptable. El estatus de la enfermedad
y las otras caracteristicas basales estuvieron equilibradas entre
los dos brazos, incluyendo la edad.

La variable principal del estudio fue supervivencia libre de
progresion de enfermedad, aunque también se estudid como
variables secundarias importantes la supervivencia global y la
tasa de respuesta global. Los pacientes del brazo de carfilzo-
mib, lenalidomida y dexametasona mostraron una mejor super-
vivencia libre de progresion (SLP) en comparacion con los del
brazo de lenalidomida y dexametasona (p < 0,0001). Los datos
relacionados con la supervivencia global y la tasa de respuesta
global también han generado cifras a favor del tratamiento con
carfilzomib. Se han realizado analisis en subgrupos con resulta-
dos alentadores. Este ensayo ha sido evaluado por un comité de
revision independiente mediante el uso de criterios de respuesta
objetiva estandar del International Myeloma Working Group /
European Blood and Marrow Transplantation, en el que trans-
miten que representa una mejora del 45 % en la supervivencia
libre de enfermedad.

En cuanto a su seguridad, las reacciones adversas mas graves
se relacionan con toxicidad cardiaca, toxicidades pulmonares, hi-
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pertension pulmonar, disnea, hipertension incluyendo crisis hiper-
tensivas, insuficiencia renal aguda, sindrome de lisis tumoral, reac-
ciones a la perfusion, trombocitopenia, toxicidad hepatica, PRES
y PTT/SUH. Anemia, fatiga, diarrea, trombocitopenia, nauseas,
fiebre, disnea, infeccion del tracto respiratorio, tos y edema pe-
riférico, resultaron los acontecimiento adversos observados con
mayor frecuencia, presentadas por mas de un 20% de los sujetos.

Ha sido designado por el “committe for orphan medicinal
product” (COMP) de la agencia europea del medicamento como
medicamento huérfano el 3 de junio de 2008.

5. COBIMETINIB (Cotellic®)"16

Cobimetinib es un agente antineoplasico que bloquea la via
de la proteina quinasa activada por mitogenos (MAPK) al diri-
girse a las quinasas MEK1 y MEK2, lo cual inhibe la sefializa-
cién intracelular y disminuye la proliferacion de células tumora-
les, retrasando la aparicion de resistencias en comparacion con
la monoterapia con inhibidores de BRAF (vemurafenib).

Cobimetinib esta indicado en combinacion con vemurafenib
para el tratamiento de pacientes adultos con melanoma no rese-
cable o metastasico con mutacion BRAF V600. El tratamiento
con cobimetinib en combinacion con vemurafenib sélo debe ser
iniciado y permanecer bajo la supervision de un médico con ex-
periencia en el uso de medicamentos oncologicos.

En los ensayos clinicos, cobimetinib ha mostrado que mejora
la supervivencia libre de progresion en pacientes con melanoma
con mutacion BRAF V600 en comparacion con la monoterapia
con vemurafenib.

En un ensayo clinico, n=495 pacientes con melanoma no re-
secable o metastasico con mutacion BRAF V600, se aleatoriza-
ron a recibir vemurafenib+cobimetinib o vemurafenib+placebo,
la variable principal estudiada fue “supervivencia libre de pro-
gresion valorada por el investigador”, obteniendo en el grupo
experimental una mediana de 9,9 meses versus 6,2 meses en el
grupo control (HR de muerte o progresion de enfermedad: 0,51;
1C 95% 0,39-0,68). El porcentaje de respuesta completa o par-
cial fue de 68% en el grupo experimental versus 45% en el grupo
control (p<0.001), el porcentaje de respuesta completa fue del
10% en el grupo experimental versus 4% en el grupo control.
La supervivencia libre de progresion fue valorada por un comité
independiente, siendo esta similar a la realizada por el investiga-
dor. Un analisis intermedio de supervivencia global a los 9 meses
resultd en un porcentaje de 81% en el grupo experimental (IC
95%: 75 to 87) versus 73% (IC 95%: 65 to 80) el grupo control.

Las reacciones adversas mas comunes observadas con una
mayor frecuencia durante el desarrollo clinico en el grupo de co-
bimetinib mas vemurafenib, fueron: diarrea, erupcion cutanea,
nauseas, fiebre, reaccion de fotosensibilidad, aumento de la ala-
nina aminotransferasa, aumento de aspartato aminotransferasa,
aumento de la creatina fosfoquinasa en sangre y vémitos.

6. EFMOROCTOCOG ALFA (Elocta®)""18

Efmoroctocog alfa es un anti-hemorragico que se utiliza
como tratamiento de reemplazo aumentando temporalmente los
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niveles plasmaticos de factor VIII de modo que el paciente sea
menos propenso a las hemorragias. Cuando se utiliza a demanda
o en procedimientos quirtrgicos se usa para controlar las hemo-
rragias.

La indicacion aprobada es el tratamiento y profilaxis de las
hemorragias en pacientes con hemofilia A (deficiencia congénita
de factor VIII). Esta indicado en todos los grupos de edad.

En los ensayos clinicos en pacientes adultos y pediatricos, ha
mostrado que reduce la frecuencia anual de hemorragias cuan-
do se utiliza como profilaxis, controla las hemorragias en el tra-
tamiento a demanda y proporciona eficacia hemostatica en los
procedimientos quirirgicos.

La seguridad, eficacia y farmacocinética se ha evaluado en 2
estudios pivotales multinacionales abiertos: dos estudios fase III,
uno en adultos y otro en pacientes pediatricos.

En el estudio de adultos se comparoé la eficacia de 2 pautas
de tratamiento profilacticas (individualizada y semanal) con el
tratamiento a demanda. En el estudio se reclut6 a un total de 165
pacientes varones previamente tratados con hemofilia A grave.
En el grupo de profilaxis individualizada, los sujetos comenza-
ron con una pauta de dos dosis por semana que consistia en la
administracion de 25 Ul/kg en el primer dia seguidos de 50 UT/
kgen el cuarto dia. Las dosis y los intervalos de la profilaxis indi-
vidualizada se ajustaron dentro de un intervalo de entre 25 y 65
Ul/kg cada 3 a 5 dias. La dosis de la profilaxis semanal fue de 65
Ul/kg. Ademas, en este estudio se evalud la eficacia hemostatica
en el tratamiento de los episodios hemorragicos y se determind
la eficacia hemostatica durante el tratamiento perioperatorio de
los sujetos sometidos a intervenciones de cirugia mayor. No se
observaron episodios hemorragicos en el 45,3% de los sujetos
durante el régimen de profilaxis individualizada nien el 17,4% de
los sujetos durante el régimen de profilaxis semanal. De los 757
episodios hemorragicos observados durante el estudio, el 87,3%
se controlaron con 1 inyecciéon y el 97,8% con 2 inyecciones o
menos. Por otro lado, se realizaron y evaluaron un total de 23
intervenciones de cirugia mayor en 22 sujetos del estudio y de un
estudio de extension. La mayoria de los sujetos (95,7%) recibie-
ron una unica dosis preoperatoria para mantener la hemostasia
durante la intervencidon. La mayoria de los sujetos recibieron una
segunda inyeccion el dia de la intervencion. La dosis total admi-
nistrada el dia de la intervencion oscil6 entre 50,8 y 126,6 Ul/kg.

Respecto al estudio en pacientes de menos de 12 afios, parti-
ciparon un total de 71 pacientes pediatricos varones previamente
tratados que padecian hemofilia A grave. De los 71 pacientes, 69
recibieron al menos 1 dosis del medicamento y fueron evaluables
para la eficacia. La pauta profilactica de inicio consistio en la
administracion de 25 Ul/kg en el primer dia seguidos de 50 UT/
kg en el cuarto dia. Se permitié una dosificacion de hasta 80
Ul/kg e intervalos de dosificacidon tan cortos como de dos dias,
y se utilizd en un nimero limitado de pacientes del estudio. La
mayoria de los pacientes (78,3%) permanecieron en una pauta de
administracion con dosis alternas (mediana de 31,73 Ul/kg de la
dosis baja y de 55,87 Ul/kg de la dosis alta). El 46,4% de los pa-
cientes pediatricos no presentaron episodios hemorragicos. De
los 86 episodios hemorragicos observados durante este estudio,
el 81,4% se controlaron con 1 inyeccién y el 93,0% con 2 inyec-
ciones o menos. La mediana de la dosis global para tratar un
episodio hemorragico fue 54,90 Ul/kg (29,41 - 71,09).
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En raras ocasiones se han notificado reacciones de hiper-
sensibilidad. Elocta® fue designado como medicamento huér-
fano el 20 de septiembre de 2010.

7. ELVITEGRAVIR/COBICISTAT/EMTRICITABINA/
TENOFOVIR ALAFENAMIDA (Genvoya®)'"®

Elvitegravir es un inhibidor de la transferencia de las he-
bras de la integrasa del VIH-1. La inhibicién de la integrasa
impide la integracion del ADN del VIH-1 en el ADN gend-
mico del huésped con el consiguiente bloqueo de la forma-
cion de provirus del VIH-1 y de la propagacion de la infeccion
viral. Emtricitabina y tenofovir alafenamida son sustratos e
inhibidores competitivos de la transcriptasa inversa del VIH.
Después de su fosforilacion se incorporan en la cadena de
ADN viral y como consecuencia se termina la cadena. Cobi-
cistat aumenta la exposicion sistémica de elvitegravir sin tener
un efecto antiviral directo.

Genvoya® esta indicado para el tratamiento de adultos y
adolescentes (a partir de 12 afnos con el peso corporal de al
menos 35 kg) infectados con el virus de la inmunodeficiencia
humana tipo 1 sin ningun tipo de mutaciones conocidas aso-
ciadas, con resistencia a la clase de inhibidores de la integrasa,
emtricitabina o tenofovir. Ha mostrado capacidad para lograr
una potente respuesta antirretroviral con un comprimido al
dia. El tratamiento debe ser prescrito por un médico con ex-
periencia en el manejo de la infeccion por VIH.

Dos ensayos clinicos aleatorizados, doble ciego, fase III
han mostrado que la combinacién de tenofovir alafenamida
coformulado con elvitegravir, cobicistat y emtricitabina no
es inferior que tenofovir disoproxil fumarato con la misma
combinacién; y que podria tener beneficios en el perfil de se-
guridad renal y 6seo. La variable principal de los estudios fue
la proporcion de pacientes con menos de 50 copias por ml
en plasma de VIH-1 RNA; entre las variables secundarias de
seguridad estudiadas se encuentra el incremento de creatinina
en suero y decremento en densidad mineral osea.

El efecto secundario mas comun fueron las nauseas. Gen-
voya® tuvo un impacto bajo sobre la seguridad renal y sobre
la densidad mineral 6sea en comparacién con el tenofovir di-
soproxil ya comercializado.

8. ETANERCEPT ( Benepali® )

Etanercept es un inmunosupresor. Es una proteina de fu-
sion que se une preferentemente al factor de necrosis tumoral
(TNF-alfa) y por tanto inhibe la actividad bioldgica del TNF-
alfa.

Benepali® es un medicamento bioldgico similar al de re-
ferencia que es Enbrel® (etanercept) que fue autorizado en la
Unioén Europea el 3 de febrero de 2000.

Las indicaciones aprobadas son las siguientes:

Artritis reumatoide

Benepali®, en combinacién con metotrexato, esta indicado
en el tratamiento de la artritis reumatoide activa de moderada
a grave en adultos, cuando la respuesta a farmacos antirreu-

maticos que modifican la enfermedad, incluido metotrexato
(a no ser que esté contraindicado), ha sido inadecuada. Pue-
de administrarse como monoterapia en caso de intolerancia
a metotrexato o cuando el tratamiento continuo con meto-
trexato no sea apropiado.

También esta indicado para el tratamiento de la artritis
reumatoide progresiva, activa y grave en adultos que no han
sido tratados previamente con metotrexato. Solo o en com-
binacion con metotrexato, ha mostrado reducir la tasa de
progresion del dano de las articulaciones, medido a través de
analisis radioldgico, asi como mejorar la funciédn fisica.

Artritis psoriasica

Tratamiento de la artritis psoriasica activa y progresiva en
adultos cuando la respuesta a una terapia previa con farma-
cos antirreumaticos modificadores de la enfermedad ha sido
inadecuada. Se ha demostrado que Benepali® mejora la fun-
cion fisica en pacientes con artritis psoriasica, y que reduce la
tasa de progresion del dafio de las articulaciones periféricas,
medido a través de analisis radiolégico, en pacientes con sub-
tipos poliarticulares simétricos de la enfermedad.

Espondilitis anquilosante

Tratamiento de la espondilitis anquilosante activa grave
en adultos que han tenido una respuesta inadecuada a la te-
rapia convencional.

Espondiloartritis axial no radiografica

Tratamiento de la espondiloartritis axial no radiografica
grave en adultos con signos objetivos de inflamacién, como
elevacion de la proteina C-reactiva y/o imagen por Resonan-
cia Magnética, que han tenido una respuesta inadecuada a los
antiinflamatorios no esteroideos.

Psoriasis en placas

Tratamiento de adultos con psoriasis en placas de modera-
da a grave que no han respondido o que tienen contraindica-
da, o no toleran otra terapia sistémica, incluyendo ciclospori-
na, metotrexato o psoraleno y luz ultravioleta A.

Los estudios han mostrado que Benepali® tiene un perfil
comparable de calidad, seguridad y eficacia a Enbrel®.

9. EXTRACTO DE CORTEZA DE ABEDUL
( Episalvan®)®2!

El principio activo es el extracto de corteza de abedul (ex-
tracto seco, refinado), de Betula pendula Roth/ Betula pub-
escens Ehrh., equivalente a 72-88 mg de betulina. Parece que
actua mediante la modulacion de varios mediadores proinfla-
matorios en los primeros dias de la cicatrizaciéon de heridas
ademas de ayudar a que los queratinocitos restauren el tejido
epitelial de la piel dafiada.

La indicacién aprobada es el tratamiento de heridas de
espesor parcial en adultos.

Episalvan® ha mostrado que reduce el tiempo de curacion
de las heridas producidas en las capas superiores de la piel,
por ejemplo, en quemaduras o en injertos de piel quirtrgica.

Las reacciones adversas mas comunes observadas durante
el desarrollo clinico fueron picor y dolor en el area de apli-
cacion del medicamento y complicaciones en el proceso de
cicatrizacion de la herida.
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10. FENILBUTIRATO DE GLICEROL (Ravicti®)!2*2

Fenilbutirato de glicerol se une al nitrégeno reduciendo los
niveles de amoniaco en la sangre, desarrollado para el tratamien-
to de los trastornos del ciclo de la urea (TCU).

Los TCU son deficiencias hereditarias de enzimas o trans-
portadores necesarios para la sintesis de urea a partir de amo-
niaco (NH3, NH4+). La ausencia de estos transportadores o
enzimas provoca la acumulacion de niveles toxicos de amoniaco
en la sangre y el cerebro de los pacientes afectados.

Se ha aprobado su indicacion para el tratamiento adyuvante
para el manejo cronico de pacientes adultos y pediatricos > 2
meses de edad con algunos trastornos del ciclo de la urea, en el
caso de no poder ser controlado mediante la restriccion proteica
en la dieta y/o administracion de suplementos de aminoacidos.

Se ha estudiado su eficacia y seguridad a través de varios en-
sayos clinicos de fase III, en pacientes adultos y pediatricos con
alteraciones en el ciclo de la urea y en tratamiento con fenilbuti-
rato de sodio (NaPBA). En el primero de los ensayos, aleatoriza-
dos, doble ciego, de no inferioridad y cruzado con control activo,
realizado en adultos, se aleatorizaron en 2 grupos un total de 46
pacientes. La variable principal fue el area bajo la curva (AUC)
de 24 horas de amoniaco en sangre (con extracciones antes de la
dosis, 2, 4, 8, 12, 16, 20 y 24 horas después de la primera dosis y
en los dias 14 y 28).

En la poblacién pediatrica, la eficacia de fenilbutirato de gli-
cerol se estudio en pacientes pediatricos de 2 meses a 17 afios de
edad mediante dos estudios de secuencia fija, abiertos, con cam-
bio de tratamiento de fenilbutirato de sodio a dosis equivalente
de fenilbutirato de glicerol, de duracién entre 10 y 14 dias.

Fenilbutirato de glicerol resultd no ser inferior a fenilbutirato
de sodio con respecto al control del amoniaco en ambos estudios
pediatricos. En el analisis conjunto de los estudios a corto plazo
en la poblacién pediatrica, el amoniaco en plasma fue significa-
tivamente menor después de cambiar a fenilbutirato de glicerol.

Las reacciones adversas mas comunes observadas durante
el desarrollo clinico fueron: diarrea, flatulencia y cefalea (8,8%
cada uno); disminucion del apetito (7%), vomitos (6,1%), aste-
nia, nauseas y olor anormal de la piel (5,3% cada uno). Estas
reacciones normalmente desaparecieron a los pocos dias a pesar
de mantener el tratamiento.

Ravicti® fue designado como medicamento huérfano el 10 de
junio de 2010. El 24 de septiembre de 2015, el Comité de Medi-
camentos de Uso Humano de la Agencia Europea (CHMP) ha
adoptado una opinion positiva, recomendando la concesion de
una autorizacion de comercializacion.

11. FENTANILO (lonsys®)'-¥-3

Fentanilo transdérmico (parches) es un opidceo que se co-
mercializa en Espafa bajo diferentes nombres comerciales para
el tratamiento del dolor cronico intenso, en el caso de Tonsys® la
indicacion aprobada es en el dolor postoperatorio agudo, de mo-
derado a grave en pacientes adultos. Realiza su accidon analgésica
a través de la activacidn de los receptores mu-opioides, principal-
mente de sistema nervioso central. Su uso es intrahospitalario
y bajo supervision de un médico experimentado en terapia con
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opiaceos, ademas se debe estudiar historia de drogadiccion pre-
via, dada su potencial naturaleza adictiva.

Cada dispositivo de Tonsys® contiene hidrocloruro de fen-
tanilo equivalente a 9,7 mg de fentanilo que libera 40 pg del
mismo, con un maximo de 80 dosis (3.2 mg/24 horas). Se coloca
en la piel del pecho o el brazo del paciente, quién al sentir do-
lor, a demanda, pueda pulsar un botoén y obtener una dosis. Se
puede usar hasta seis veces por hora, sin exceder el limite de 80
dosis en 24 horas. El sistema deja de funcionar transcurridas 24
horas desde la primera dosis o una vez se hayan suministrado
80 dosis.

Se ha estudiado su seguridad y eficacia en la reduccién del
dolor postoperatorio en siete estudios controlados, aleatoriza-
dos, dobles ciego y en su mayoria multicéntricos con una partici-
pacion en torno a los 3.300 pacientes.

En tres de los estudios Tonsys® se compard con placebo y en
los cuatro restantes con tratamiento activo.

En los estudios controlados con placebo, se incluyeron 791
pacientes predominantemente mujeres (72%) sometidas a ciru-
gias abdominales (incluyendo pelvis) y procedimientos ortopé-
dicos en hueso.

Se realizo andlisis por protocolo, en pacientes que habian
completado al menos 3 horas de tratamiento con la medicacion
asignada. La variable principal a estudio fue “retirada por con-
trol inadecuado de dolor > 3 horas después del tratamiento re-
cibido”. Resultando para la variable principal una proporcion
de retiradas menor en relaciéon a mal control analgésico en los
pacientes tratados con Ionsys®, con variaciones entre el 7,8% y el
27,2 %y para placebo entre el 40,4% y el 56,9% con una p<0,05.
De ello se desprende que Ionsys® fue superior a placebo.

Analisis adicionales sugieren que el tipo de procedimiento
quirurgico o el indice de masa corporal no tuvieron influencia
sobre las variables de eficacia.

Posteriormente se realizaron cuatro estudios mas, en esta
ocasion, se trata de ensayos clinicos con disefio aleatorizado,
abierto, grupos paralelos, multicéntrico y controlado con mor-
fina en los que se incluyeron casi 2.000 participantes, que cum-
plian criterios de inclusion de los pacientes con dolor postqui-
rurgico y caracteristicas similares a las descritas en placebo.

El analisis de eficacia se realiz6 en base a la variable princi-
pal, calculandose la tasa de éxito basada en la evaluacion global
del paciente, al valorar la respuesta global dentro de las prime-
ras 24 horas del alivio del dolor como “bueno” o “excelente” y
comparando dichos datos entre los dos grupos de tratamiento,
que recibieron fentanilo y PCA de morfina intravenosa (analge-
sia controlada por el paciente). Los resultados globales de estos
cuatro estudios muestran que lonsys® es discretamente menos
eficaz, ya que las tasas de abandono por mal control analgési-
co fueron superiores con respecto de la morfina. Sin embargo,
el dispositivo ofrece ciertas ventajas en las que coinciden tanto
pacientes como los profesionales implicados. Se le reconoce un
sistema muy facil de usar y una mejor movilidad con respecto a
la tradicional PCA.

Los acontecimientos adversos observados con mayor fre-
cuencia durante la fase de desarrollo clinico fueron: nauseas,
vomitos y eritema en la zona de aplicaciéon. También otras ca-
racteristicas del grupo terapettico como mareo, somnolencia y
estrefiimiento
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Todos los estudios arriba mencionados se han realizado con
un dispositivo de administracion diferente (Etrans®), que se re-
tir6 del mercado en 2008 debido a un defecto en el disefio del
sistema. El defecto se ha corregido en el nuevo sistema, produ-
ciéndose la nueva autorizacion de comercializacion, tras opinion
positiva del CHMP a fecha de 24 de septiembre de 2015.

12. IDARUCIZUMAB ( Praxbind®)'-34

Se ha aprobado su indicacidon para revertir de forma especi-
fica los efectos del anticoagulante Dabigatran etexilato (Prada-
xa®) en aquellos pacientes que necesiten de su accion de manera
urgente.

Idarucizumab es un fragmento de un anticuerpo monoclonal
humano que se produce mediante la tecnologia de ADN recom-
binante en células ovaricas de hamster chino y que se une al da-
bigatran, y a sus metabolitos, con alta afinidad neutralizando sus
efectos anticoagulantes.

Comienza a neutralizar el efecto anticoagulante del dabi-
gatran a los 5 minutos de su administracioén y su acciéon dura
lo suficiente para permitir una actuacion clinica de emergencia
si fuese necesaria, sin interferir con el tratamiento de rutina en
caso de sangrado o cirugia de emergencia.

Idarucizumab ha seguido un procedimiento de evaluacion
acelerado, dada la importancia terapetitica y respondiendo prin-
cipalmente a la necesidad de procurar las mejores terapias dispo-
nibles a los pacientes.

El programa de desarrollo clinico de Idarucizumab consta de
tres estudios de fase I y un estudio de fase III atn en curso que
se inici6 en abril de 2015 y que se prevé su finalizacion en abril de
2017. Se han publicado en el “New England Journal of Medici-
ne” datos procedentes de un analisis intermedio.

Los estudios fase I tienen un disefio similar, todos ellos alea-
torizados, doble ciego y en voluntarios sanos cuyos objetivos
abarcan analisis farmacocinético, farmacodinamico pero tam-
bién eficacia, seguridad y tolerabilidad. La variable principal de
estudio fue “porcentaje de reversibilidad del efecto anticoagu-
lante de idarucizumab. Ademas, también se cuantifico dabiga-
tran no unido.

Con respecto al ensayo de fase III, su objetivo fue determinar
la seguridad de 5 g de idarucizumab intravenoso y su capacidad
para revertir los efectos anticoagulantes de dabigatran en dos
grupos de pacientes. En el grupo A se incluyd a pacientes con
hemorragia grave y en grupo B, aquellos que requerian de un
procedimiento de urgencia. La variable principal de estudio fue
el “maximo porcentaje de reversibilidad del efecto anticoagulan-
te en las primeras cuatro horas de la administracion de idaruci-
zumab”, que se ha cuantificado a través de tiempo de trombina
diluida (DTT) y de tiempo de coagulacion con ecarina (ECT).

En el analisis intermedio publicado, se incluyd a 90 pacien-
tes que recibieron idarucizumab. De 68 pacientes con un DTT
elevado y 81 con un ECT elevado, al inicio del estudio, la me-
diana “maximo porcentaje de reversibilidad” fue del 100%. Ida-
rucizumab normalizé los resultados del test del 88 al 98% de los
pacientes, el efecto neutralizador resulté evidente en cuestion de
minutos. Se evalué la restauracion de la hemostasia en 35 pa-
cientes del grupo A, mostrando una mediana de 11,4 horas. En

el grupo B, de los 36 pacientes sometidos a un procedimiento
quirurgico, la hemostasia intraoperatoria normal se inform6 en
33 de ellos. Los tres restantes se informaron como “ligeramente
o moderadamente hemostasia anormal”. Se registré un even-
to trombdtico (que se produjo dentro de las primeras 72 horas
después de la administracidén idarucizumab) en un paciente en
el que no se habia reiniciado la terapia anticoagulante. De este
analisis intermedio se desprende que idarucizumab es capaz de
revertir completamente el efecto anticoagulante de dabigatran
con un tiempo de actuacién de minutos.

Durante el desarrollo clinico se han notificado sintomas leves
de hipersensibilidad, por lo que se esta investigando, pero no se
ha podido establecer una relacion causal con idarucizumab.

El 24 de septiembre de 2015, CHMP ha adoptado una opi-
nién positiva. La forma farmaceutica es en solucion inyectable y
para perfusion. El uso de Praxbind® se debe restringir al ambito
hospitalario.

13. LEVODOPA/CARBIDOPA ( Numient®)'41-4

La indicacion de Numient® es el tratamiento sintomatico en
pacientes adultos con enfermedad de Parkinson, en la que hay
una disminucién de la produccién del neurotransmisor dopami-
na, que interviene en el control del movimiento, la cognicion y
la regulacion de la secrecion de prolactina entre otras muchas
funciones.

Numient® contiene levodopa y carbidopa. La levodopa es un
precursor de la dopamina. Carbidopa es un inhibidor periférico
de la enzima aminoacido aromatico descarboxilasa, al inhibirse
su accion se produce una reduccidon del metabolismo periférico
de la levodopa. Asociar carbidopa a levodopa es muy importan-
te, dado que si se metabolizara periféricamente no se conseguiria
su paso a través de la barrera hematoencefalica (la dopamina no
puede atravesarla), para llegar a sistema nervioso central en don-
de se metaboliza a dopamina y se consigue la accion terapeutica
deseada.

Se han autorizado combinaciones de dosis: 95 mg/23,75 mg;
145 mg/36,25 mg; 195 mg/48,75 mgy 245 mg/61,25 mg de capsu-
las de liberaciéon modificada.

La eficacia, seguridad y tolerabilidad se ha investigado en
siete ensayos clinicos. Se diferencian principalmente en el tipo de
paciente a estudio, siendo tratados pacientes naive respecto de
tratamiento con levodopa y con enfermedad Parkinson en etapa
temprana, como en etapa avanzada. De entre todos los ensayos,
destacan fundamentalmente dos.

El primero de los estudios es de fase 3, aleatorizado, doble
ciego, controlado con placebo, con una n=381 pacientes le-
vodopa-naive con enfermedad de Parkinson en etapa tempra-
na, asignados a placebo o levodopa/carbidopa. Los resultados
sugieren que todas las dosis de Numient® fueron superiores al
placebo durante todo el estudio y a las 30 semanas (p <0,0001).
El segundo, un estudio de fase 3, aleatorizado, doble ciego, doble
simulacién y multicéntrico en el que se seleccionaron 471 pacien-
tes de los que se incluyeron 393, todos ellos con enfermedad de
Parkinson avanzada. Se configuraron dos grupos de tratamien-
to, con asignacion al azar (1:1) uno que inicialmente recibiria
tratamiento con levodopa/carbidopa de liberacidén inmediata y
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otro que recibiria levodopa-carbidopa de liberacion prolongada
(Numient®) durante 13 semanas, ambos comparados con grupo
placebo. Se analizé la reduccion de tiempo en relacion a los “pe-
riodos off” (empeoramiento de la enfermedad relacionado con
descenso de niveles de levodopa). Pudiendo interpretar que el
tratamiento con carbidopa-levodopa de liberacion prolongada
podria ser un tratamiento util para los pacientes con enfermedad
de Parkinson que tienen fluctuaciones motoras, con beneficios
potenciales incluyendo la disminucién de periodos off y reduc-
cién en la frecuencia de dosificacion de levodopa.

Durante el desarrollo clinico los acontecimientos adversos
mas comunes observados fueron: nauseas (12%), mareos, cefalea
y discinesia (8%) e insomnio (6%).

El Comité de Medicamentos de Uso Humano de la Agencia
Europea del medicamento ha adoptado una opinién positiva el
24 de septiembre de 2015.

14. LUMACAFTOR/TVACAFTOR ( Orkambi® )45+

Okrambi® es un medicamento compuesto por dos principios
activos a dosis fija, lumacaftor e ivacaftor, con un mecanismo
de accion un tanto complejo y aprobado en la indicacion del
tratamiento de fibrosis quistica (FQ) en pacientes a partir de 12
afios que son homocigotos para la mutacion “F508del” en el gen
CFTR.

La FQ es una enfermedad cronica autosémica recesiva aso-
ciada con morbilidad grave y una alta tasa de mortalidad prema-
tura y en la actualidad, no existe cura. Afecta a aproximadamen-
te a 70.000 personas en todo el mundo.

Esta causada por mutaciones en el gen que codifica la protei-
na reguladora de la conductancia transmembrana de la fibrosis
quistica (CFTR). Esta proteina interviene en el paso del ion clo-
ro a través de las membranas celulares y su deficiencia altera la
produccién de sudor, jugos gastricos y moco. La enfermedad se
desarrolla cuando ninguno de los dos alelos es funcional.

Lumacaftor es un nuevo principio activo, mientras ivacaf-
tor es un principio activo conocido que esta autorizada para el
tratamiento de la FQ en pacientes mayores de 6 afios. Mejora
el transporte a través de la proteina CFTR andémala, mientras
que Ivacaftor facilita su funcion incrementando la apertura del
canal. El efecto combinado de lumacaftor e ivacaftor resulta en
un aumento de la cantidad y funcionalidad de la proteina CFTR
en la superficie celular que se traduce en un aumento en el trans-
porte de cloro.

Se han llevado a cabo dos ensayos clinicos disefiados para
mostrar eficacia y seguridad de Okrambi®, ambos de fase 3, alea-
torizados, dobles ciego, controlados con placebo en pacientes de
12 afios de edad o mayores que tenian fibrosis quistica y eran
homocigotos para la mutacion Phe508del CFTR. Se aleatoriza-
ron un total de 1108 pacientes provenientes de ambos estudios,
siendo asignados al azar (1:1:1) para recibir lumacaftor (600 mg
una vez al dia 0 400 mg cada 12 horas) en combinacién con iva-
caftor (250 mg cada 12 horas) o placebo, durante 24 semanas.

La variable principal de estudio fue la variacion en el % abso-
luto del volumen espiratorio forzado en 1 segundo (FEV1) en la
semana 24, con respecto al basal. El analisis entre ambos arrojo
una p <0,001.
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También se analizaron otras variables, mostrando una dis-
minucion de la tasa de exacerbaciones pulmonares, en la tasa de
eventos que conducen a la hospitalizacién o el uso de antibidti-
cos por via intravenosa.

Las reacciones adversas que se observaron con mayor fre-
cuencia durante el desarrollo clinico consistieron en episodios de
disnea, diarrea y nauseas.

Para iniciar el tratamiento con Okrambi® es necesario rea-
lizar genotipo del paciente y se debera realizar a través de un
método de genotipificacion preciso y validado para confirmar
la presencia de la mutacién F508del en ambos alelos del gen
CFTR.

Orkambi® fue designado como medicamento huérfano el 22
de agosto de 2014. El 24 de septiembre de 2015 se emitié una
opinidn positiva por parte del CHMP.

15. MEPOLIZUMAB (Nucala® )

Mepolizumab, es un anticuerpo monoclonal humanizado
que se une con alta afinidad y especificidad a la interleucina 5
humana (IL-5). La IL-5 es una proteina que tiene un papel im-
portante en el crecimiento y la supervivencia de los eosinéfilos
involucrados en la patogenia del asma eosinofilica.

Se ha aprobado su indicacion como tratamiento adicional en
pacientes adultos con asma eosinofilica refractaria grave, siendo
de prescripcion por parte de especialista en la patologia.

La eficacia, seguridad y tolerabilidad se ha estudiado a través
de tres ensayos clinicos principales en los que en lineas generales
el farmaco ha mostrado reducir el nimero de exacerbaciones en
pacientes mal controlados con su tratamiento previo o en aque-
llos que presentaban dependencia de corticoides sistémicos.

En el estudio “DREAM”, multicéntrico (81 centros en 13
paises), doble ciego, aleatorizado, controlado con placebo y de
duracién 52 semanas, fueron seleccionados 621 pacientes asigna-
dos al azar (relacion 1: 1: 1: 1) para recibir una de tres dosis de
mepolizumab iv o placebo. La reduccion de la tasa de exacerba-
ciones clinicamente significativas fue muy significativa respecto
al grupo placebo.

En el 2° estudio, denominado “MENSA”, con disefio mul-
ticéntrico, aleatorizado, doble-ciego, doble simulacidn se inclu-
yeron 576 pacientes con exacerbaciones de asma recurrentes y
evidencia de inflamacion eosinofilica a pesar de las altas dosis
de glucocorticoides inhalados. Se asignaron de forma aleatoria
a tres grupos de estudio: mepolizumab 75 mg iv o 100 mg sc o
placebo cada 4 semanas durante 32 semanas. En cuanto a resul-
tados, la tasa de exacerbaciones se redujo con p<0,001 en ambas
dosis vs placebo. Ademas, se obtuvo una reduccién del 32% (en
iv) y del 61% (en sc) en la necesidad de hospitalizacién o aten-
cién de urgencia, y mejor6 el FEV1, = 100 ml mejor que placebo.
En cuanto a los resultados obtenidos en los cuestionarios SGRQ
y ACQ-5, en ambos se consiguieron puntuaciones mejores en
grupos de tratamiento con respecto a placebo, siendo 6.4y 7.0
puntos, respectivamente, superiores al mismo (diferencia clinica-
mente significativa a partir de 4 puntos).

En el tercer ensayo “SIRIUS” también aleatorizado y doble
ciego con n=135 pacientes con asma eosinofilica severa en trata-
miento con corticoides orales, se compararon 2 grupos: un grupo
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recibié mepolizmab a una dosis de 100 mg y el otro placebo, am-
bos tratamientos por via sc cada 4 semanas durante 20 semanas.
Los datos obtenidos reflejaron una probabilidad de reduccién de
la dosis de corticoide 2,39 veces mayor en el grupo mepolizumab
con respecto del grupo placebo (p = 0,008). A pesar de recibir
una dosis de glucocorticoides menor, los pacientes en el grupo
de mepolizumab, en comparacion con aquellos en el grupo pla-
cebo, tuvieron una reduccion relativa del 32% en la tasa anual de
exacerbaciones (p = 0,04) y una reduccién de 0,52 puntos con
respecto a los sintomas de asma (p = 0,004). Se concluye en este
estudio que mepolizumab permite disminuir las dosis de trata-
miento corticosteroideo, ademas de reducir las exacerbaciones
del asma, permitiendo un mejor control de la enfermedad.

Las reacciones adversas mas comunes observadas durante el
desarrollo clinico fueron: cefalea, reacciones en el sitio de inyec-
cién y lumbalgia.

El 24-9-15 el CHMP adoptd una opinidén positiva para su
autorizacion.

16. PEGASPARGASA (Oncaspar® )55

En Europa, Oncaspar® se autorizé en 1994 en Alemania y en
2008 en Polonia para el tratamiento de pacientes con leucemia
linfoblastica aguda con hipersensibilidad a las formas nativas de
asparaginasa. La FDA lo aprobo en 2006 como tratamiento de
primera linea, no siendo emitida la autorizacion y recomenda-
cién de comercializacion por parte del CHMP hasta el 19-11-15.

Pegaspargasa es un antineoplasico que proviene del proce-
so de PEGilacion de la enzima asparaginasa. Su mecanismo de
accion implica la degradacion enzimatica del aminoacido aspa-
ragina, con el fin de dar lugar al agotamiento de asparagina en
el suero sanguineo, contribuyendo a la apoptosis de las células
altamente dependientes de la misma. Dicha condicién afecta es-
pecialmente los blastos leucémicos, consiguiendo asi el efecto te-
rapettico. El proceso de PEGilacién no cambia las propiedades
enzimaticas de la asparaginasa, pero prolonga su vida media y
reduce su inmunogenicidad.

Indicado como componente de una terapia combinada anti-
neoplasica para el tratamiento de la leucemia linfoblastica agu-
da (LLA) en pacientes adultos y pediatricos desde el nacimiento
hasta los 18 afos.

El ensayo (Children’s Oncology Group Study) representa un
pilar para el apoyo a esta indicacion (estudiandose su eficacia,
seguridad y tolerabilidad). Se trata de un estudio aleatorizado,
multicéntrico abierto, en el que se incluyeron 118 nifos (con
edades comprendidas entre 1-9 afios) sin tratamiento previo. El
tratamiento consistié en una fase de cuatro semanas de induc-
cién y dos fases de intensificacion demorada de ocho semanas.
Todos los pacientes recibieron tratamiento quimioterapico mul-
tiple, consistente en arabinésido de citosina intratecal y terapia
sistémica con vincristina, prednisona y metotrexato, ademas de
tratamiento con asparaginasa de E. coli nativa o pegaspargasa
durante la fase de induccion. Durante la fase de intensificacion
demorada recibieron tratamiento con metotrexato intratecal y la
terapia sistémica con mercaptopurina y, o bien la asparaginasa
de E. coli nativa o pegaspargasa. Pegaspargasa se administrd por
via im (2.500 Ul/m?), al tercer dia de iniciar tratamiento en la

fase de induccidn de cuatro semanas, y al tercer dia de ambas fa-
ses de intensificacién demorada en cada una de las 2 fases. E. coli
L-asparaginasa nativa también se administrd por via im (6000
Ul/m?), recibiendo nueve dosis durante la induccidn y seis dosis
durante cada fase de intensificacion demorada. La variable prin-
cipal fue la supervivencia libre de eventos y se evaluo en todos
los pacientes. Con una mediana de seguimiento de 3,2 anos, las
tasas de supervivencia sin complicaciones fueron de aproxima-
damente 80 por ciento en ambos brazos.

Por lo que la administracién de pegaspargasa en combina-
cion con quimioterapia ha mostrado que incrementa el por-
centaje de pacientes que alcanzan remision completa al final
del tratamiento. Ha mostrado ser eficaz tanto cuando se ad-
ministra a pacientes sin hipersensibilidad previa a las formas
nativas de asparaginasa como en los que han sido previamente
tratados y han presentado reacciones de hipersensibilidad a las
mismas.

Durante el desarrollo clinico, se observaron acontecimientos
adversos multiples, apareciendo con mas frecuencia reacciones
de hipersensibilidad, incluyendo reaccion anafilactica, neutro-
penia febril, anemia, hiperglucemia, descenso del recuento de
plaquetas, descenso del recuento de neutrdfilos y aumento de
bilirrubina sanguinea.

17. PITOLISANT ( Wakix®)®s™!

Pitosilant es una antagonista / agonista inverso del receptor
de histamina H; que actia aumentando las transmisiones hista-
minérgicas en el cerebro.

Se ha recomendado la concesion de una autorizacion de co-
mercializacion del medicamento Wakix®, el 19 de noviembre de
2015, por parte del CHMP quien ha adoptado una opinién po-
sitiva para la indicacion de tratamiento en adultos para el trata-
miento de narcolepsia con o sin cataplejia. La narcolepsia es un
tipo de hipersomnia, dentro de las mismas, el caso mas grave. Es
un trastorno del suefio que causa somnolencia excesiva y ataques
de sueno incontrolables y frecuentes durante el dia. La narco-
lepsia se origina por concentraciones bajas de mensajeros qui-
micos en el cerebro (dopamina y noradrenalina), y por factores
genéticos. Algunos expertos creen que también esta relacionado
con el descenso de una proteina llamada hipocretina, la cual se
produce en el cerebro. No esta clara la etiopatogenia, aunque
parece que hay un componente genético y un desencadenante
que hace que el sistema inmunologico actué en la destruccion de
la hipocretina.

Se ha estudiado su efectividad, seguridad y tolerabilidad en
varios ensayos clinicos, de ellos destaca un estudio de grupos
paralelos, aleatorizado, controlado y doble ciego. Se recluto pa-
cientes con narcolepsia en cinco paises europeos, en 32 centros
de trastorno del suefio. Se reclutaron 110 pacientes de los que se
incluyeron 95.

Se realizd una asignacion al azar, resultando (1: 1: 1) para
recibir pitolisant, modafinilo, o placebo. El tratamiento durd 8
semanas: 3 semanas de dosificacion flexible de acuerdo con el
juicio del investigador (10 mg, 20 mg, o 40 mg al dia de pitoli-
sant; 100 mg, 200 mg o 400 mg al dia de modafinilo) seguido de
5 semanas de dosificacion estable. El analisis primario se realizo
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por intencidn de tratar, se evaluo la superioridad de pitolisant vs
placebo y la no inferioridad de pitolisant vs modafinilo.

En los resultados se obtuvo que pitolisant resulté superior
al placebo (p = 0,024), pero no inferior a modafinil (p = 0,250).

Se registraron 22 eventos adversos con pitolisant, 26 con mo-
dafinilo y diez con placebo. Seis eventos adversos graves fueron
relacionados con el tratamiento: una con pitolisant (molestias
abdominales) y cinco con modafinilo (dolor abdominal, com-
portamiento anormal, sintomas de abstinencia similares a las
anfetaminas, linfadenopatia, y trastornos del oido interno).

Pitolisant ha mostrado que disminuye la somnolencia diurna
y la tasa de cataplejia. Wakix® fue designado como medicamento
huérfano el 10 de julio de 2007.

18. SACUBITRIL/VALSARTAN ( Entresto®)':6>64

Entresto® es una combinacion de sacubitril y valsartan. Val-
sartan actua bloqueando el receptor tipo 1 de la angiotensina II
y por tanto suprimiendo los efectos de la angiotensina II sobre el
sistema cardiovascular y sacubitril inhibe la neprilisina, enzima
responsable de la degradacion del péptido natriurético cerebral
y atrial, por lo que potencia los sistemas protectores neurohor-
monales del corazon.

La indicacion aprobada es el tratamiento de pacientes adul-
tos con insuficiencia cardiaca cronica sintomatica con fraccion
de eyeccion reducida.

En los ensayos clinicos, en comparacion con enalaprilo, ha
mostrado reducir el riesgo de muerte cardiovascular o las hos-
pitalizaciones por insuficiencia cardiaca, en pacientes con in-
suficiencia cardiaca crénica sintomatica y fraccion de eyeccion
reducida.

El ensayo clinico PARADIGM-HF incluyé a 8.442 pacien-
tes, distribuidos aleatoriamente en dos grupos, tratados con En-
tresto® (200 mg dos veces al dia) o enalaprilo (10 mg dos veces
al dia). Los dos grupos de tratamiento continuaron tomando el
resto de la medicacion que se les habia prescrito antes de su in-
clusion en el ensayo. Transcurridos 27 meses (tiempo inferior al
previsto inicialmente, 21,8% de los pacientes habian fallecido o
precisado ingreso hospitalario debido a empeoramiento de su fa-
llo cardiaco en el grupo experimental vs el 26,5% de los pacientes
en el grupo control.

Las reacciones adversas mas comunes observadas durante
el desarrollo clinico fueron: hipotensidn, hiperpotasemia e in-
suficiencia renal. De manera poco frecuente se dieron casos de
angioedema.

19. TALIMOGENE LAHERPAREPVEC (Imlygic® )%

El principo activo es talimogene laherparepvec (T-VEC),
un virus oncolitico derivado del virus del herpes simple de
tipo 1 (VHS-1). El virus ha sido modificado para replicarse
dentro de los tumores y producir la proteina estimuladora in-
mune humana “factor estimulador de las colonias de granu-
locitos y macréfagos” (GM-CSF), la cual promueve una res-
puesta inmune sistémica antitumoral y una respuesta efectora
de las células T.
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La indicacion aprobada es el tratamiento de pacientes adultos
con melanoma irresecable y metastasis regionales o a distancia
(estadio IIIB, IIIC y IVM1a) sin enfermedad en hueso, cerebro,
pulmoén u otras visceras. No debe ser utilizado en pacientes que
estén gravemente inmunocomprometidos (por ejemplo, pacientes
con deficiencia inmune grave congénita o adquirida celular y/o
humoral).

En un ensayo clinico, abierto, se comparé6 T-VEC con GM-
CSF en pacientes con melanoma no resecable en estadio ITIB-IV, se
aleatorizo 2:1 (T-VEC intralesional: GM-CSF subcutaneo), n=436
pacientes. La variable principal del estudio fue “tasa de respuesta
durable > 6 meses”, resultando un 16,3% en el grupo comparador
(IC 95% 12,1-20,5) vs 5,7% en el grupo control (IC 95% 19-9,5).

Las reacciones adversas mas comunes observadas durante el
desarrollo clinico fueron: fatiga, escalofrios, fiebre, nauseas, sin-
drome gripal y dolor en el lugar de la inyeccion.
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RESUMEN

La operacion Apoyo a Turquia mantiene desplegada una Bateria de Artilleria Antiaérea espanola en Adana, Turquia. A consecuen-
cia de los acuerdos con la Host Nation, los medios de evacuacion de la Sanidad Militar espafiola no pueden utilizarse fuera de los
destacamentos militares. Por este motivo, la cadena de evacuacion, que implica elementos civiles y multinacionales, conlleva dificul-
tades lingiiisticas en la transmision de la informacion médica en caso de urgencia vital. Para resolver esta dificultad se ha disefiado
una ficha de evacuacion especifica, trilinglie espafiol-inglés-turco, con objeto de transmitir la informacion de la primera atencion
de urgencia realizada por el Servicio de Sanidad espafiol mediante unos items preestablecidos. Este informe expone la situacion, el
despliegue sanitario, el problema planteado y la solucion empleada con objeto de su toma en consideracidn en situaciones similares
presentes y futuras.

PALABRAS CLAVE: Evacuacion, Documentacion sanitaria, Sanidad Militar.

Design of an evacuation ticket as an answer to the peculiarities of health support in the support to Turkey operation

SUMMARY: Operation Support to Turkey consist in the deployment of an Spanish Anti-Aerial Artillery battery in Adana, Turkey.
Due to the Host Nation agreements, Spanish Military Health Corps evacuation capabilities cannot be used outside the military bases,
what turns into linguistic difficulties to transmit medical information in case of life threatening emergencies. Due to that, a trilingual
evacuation form has been performed in order to transmit the information of first care given by Spanish Health Service according to
pre-established items. That report shows the situation, the Health services deployment, the detected problem and the solution imple-

mented for it to be taken into consideration in similar and future situationes.

KEYWORD: Evacuation, health documentation, Military Health Corps.

INTRODUCCION
La operacion “apoyo a Turquia”

Desde el segundo semestre del 2011 Turquia, pais aliado de
Espafia como miembro de la Organizacion del Tratado del At-
lantico Norte (OTAN), prest6 apoyo institucional a la oposicién
civil y militar siria que persigue la caida del gobierno de Bashar
Al Assad. En aquella fase del conflicto sirio Turquia presiond
internacionalmente en favor de una intervencion y apoyo activa-
mente a la oposicion al gobierno sirio, hasta el punto de alojar la
sede del Ejército Libre Sirio (ELS) en suelo turco'2.

En prevision de la retirada de la fuerza de AAA holande-
sa’, en septiembre de 2014 Espafia se comprometio a desplegar
en la zona una bateria de misiles Patriot en sustitucion de las
piezas holandesas. Con la transferencia de autoridad de la je-

' Cap. Médico. Unidad NRBQ-Infecciosas, Hospital Central de la Defensa. Madrid.
Espafia.

2 Tte. Enfermero. BIEM-1. Unidad Militar de Emergencias. Torrejon de Ardoz (Ma-
drid). Espana.

3 Tte. Enfermero. Regimiento de Artilleria Antiaérea n°® 71. Madrid. Espana.

Direccion para correspondencia: Francisco Javier Membrillo de Novales. Unidad NR-
BQ-Infecciosas, Hospital Central de la Defensa. Glorieta del Ejército, s/n. Madrid (Es-
pafa). fmemnov@oc.mde.es

Recibido. 29 de julio de 2015
Aceptado: 27 de octubre de 2015

fatura holandesa a la espafiola el 26 de enero de 2015, daba
inicio la operacion “Apoyo a Turquia” (A/T)*¢. Se trata de la
primera vez que una unidad antiaérea espanola despliega fuera
de las fronteras nacionales, en mision defensiva pero también
disuasoria.

Peculiaridades del apoyo sanitario a la operacion “apoyo a
Turquia”.

El despliegue antiaéreo de la operacion A/T tiene como obje-
to la defensa antiaérea de la ciudad de Adana. Situada a 120 km
de la frontera siria, se trata de una de las ciudades mas pobladas
de Turquia, con una poblacion estimada de entre 1,6 y 2,5 millo-
nes de habitantes (dificil de objetivar debido al alto nimero de
refugiados procedentes de Siria, en su mayor parte indocumen-
tados)’. A 8 km al este de Adana se encuentra la base conjunta
turco-estadounidense de Incirlik, que aloja al Ala 39 de la Fuer-
za Aérea estadounidense.

En lo relativo a las capacidades sanitarias, la base aérea de In-
cirlik posee un ROLE 1 turco, dedicado principalmente a tareas de
medicina de vuelo. El Ejército del Aire turco tiene como peculiari-
dad que sus reconocimientos médicos de aptitud de vuelo tienen
una validez de 24 horas, lo que conlleva una importante carga de
trabajo para el personal de Sanidad. También esta dotada con un
ROLE 2 de la Fuerza Aérea estadounidense, el 39" Medical Group®,
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ROLE 1
SAKIRPASA & 3

Figura 1. Cadena de evacuacion de la operacion Apoyo a Turquia.

aunque realmente solo tiene capacidad ROLE 2 completa a jor-
nada parcial (el equipo quirtirgico solo esta disponible en jornada
laboral y determinados dias de la semana). Cuenta con un servicio
odontolodgico de alta cualificacion, apoyo veterinario y farmacéuti-
co, asi como capacidad de analiticas, radiologia simple y ecografia.

La ciudad de Adana estd dotada de un servicio civil 112 de
emergencias, con capacidad de soporte vital avanzado®, 7 hospita-
les civiles y 5 privados. Inteligencia sanitaria identifico como prin-
cipales hospitales de referencia los hospitales privados Acibadem
y Medline, ambos con capacidades tipo ROLE 3 y cuyo nivel de
calidad esta acreditado desde 2013 por la Joint Commision Inter-
national.

El despliegue espaiiol consta, aparte del personal de la bateria
antiaérea, de plana mayor de mando, unidad de apoyo y servicio de
sanidad con capacidad ROLE 1. El total aproximado de personal
es de 150 efectivos.

Desde el primer momento, la logistica se reveld como la prin-
cipal dificultad de la operacion. El planeamiento se realizo en pre-
vision de ocupar la zona de despliegue ocupada previamente por
la bateria de AAA holandesa, dentro de la misma base de Incir-
lik. En lo relativo al despliegue sanitario, se proyecté un ROLE 1
compuesto de un oficial médico con nivel SLP funcional de inglés
(preciso para la derivacion de pacientes al ROLE 2 estadounidense
de la base de Incirlik), un oficial enfermero y dos militares de tropa
(MTMP) con formacion sanitaria FSET 11 6 I11.

Finalmente Turquia solicit6 que la bateria se desplegase en las
inmediaciones del acropuerto civil de Adana (Sakirpasa Havalima-
ni), con objeto de mejorar la cobertura de las zonas mas pobladas
de la ciudad y de dar visibilidad a la operacion con objetivo disua-
sorio y de cara a la moral de la poblacion civil. De esta forma se
dividio el despliegue espafiol en tres zonas:
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— nucleo de vida y funcionamiento en “Patriot Village” (zona
de alojamiento de la base de Incirlik).

— nucleo logistico en “G-Loop” (dentro de la base de Incirlik,
a 4 km del nucleo de vida).

— despliegue de la bateria de AAA y plana mayor de mando
en el aeropuerto de Sakirpasa (a 14 kms de la base aérea de
Incirlik).

En lo relativo al apoyo sanitario a la operacion, se planted por
tanto un doble problema en el despliegue sanitario. El primero,
la disgregacion fisica de la fuerza a atender, se palio decidiéndo-
se por parte de la seccion de Sanidad del Mando de Operaciones
(J4B CMOPS) ampliar el despliegue sanitario, desplegando en zona
de operaciones un segundo Oficial Enfermero y otros dos MTPM
sanitarios. De esta forma se mantiene permanentemente un oficial
enfermero y un sanitario en los destacamentos de Sakirpasa e In-
cirlik, desplazandose el oficial médico entre ambos niicleos en caso
de necesidad.

El segundo problema consistié en la imposibilidad de realizar la
evacuacion por medios propios. Los acuerdos de Host Nation entre
Espafia y Turquia determinan que la evacuacion desde los destaca-
mentos militares a los hospitales ROLE 3 seria realizada por los
servicios civiles de emergencias 112. De tal forma, se plantea una
situacion poco habitual en las misiones internacionales de la Sani-
dad Militar espafiola: la cadena de evacuacion desde el destacamen-
to de Sakirpasa, asi como en caso de accidentes durante traslados
por la ciudad, implica de forma imperativa a servicios sanitarios
civiles, publicos y privados.

La Sanidad Militar espafola esta habituada a participar en
despliegues conjuntos en el marco de la OTAN y de la ONU, don-
de a pesar de las divergencias en algunos procedimientos, el inglés
predomina como lenguaje comtn aliado y existen procedimientos
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Figura 2. Puesto de socorro del destacamento de Sakirpasa.

de mensajeria estandar, facilitando la transferencia de informacion
clinica entre los distintos escalones de la cadena de evacuacion. En
Adana, sin embargo, nos encontramos con la necesidad de tratar,
en los escasos segundos disponibles para trasmitir la informacion
médica de la primera atencion, con personal sanitario no hispano
ni angloparlante. Cierto es que el servicio de emergencias civil 112
dispone de un servicio de traduccion telefonica, y los hospitales civi-
les ROLE 3 cuentan con servicios de pacientes internacionales que
disponen de personal bilingiie turco-angloparlante, y el despliegue
espafiol dispone de un traductor espafiol-turco. Pero en caso de ur-
gencias vitales o bajas masivas, el problema persiste e incluso pode-
mos afirmar que se agudiza.

Por otra parte, el servicio de emergencias civil 112 de Adana tie-
ne como normal (de igual forma que en los servicios homodlogos en
Territorio Nacional) que el paciente sea evacuado siempre al hospi-
tal mas cercano. De tal forma que en casos de accidentes en transito
entre el destacamento de Sakirpasa y la base de Incirlik, las bajas
podrian ser derivadas a hospitales civiles diferentes de los estableci-
dos para cumplir funciones de ROLE3, perdiéndose el control de la
ubicacion de los mismos.

Se considerd, por tanto, que los mecanismos de transmision de
la informacién sanitaria en la cadena de evacuacion eran insuficien-
tes y debian adaptarse a la situacion particular de esta operacion.

Diseiio de una ficha de evacuacion adaptada a la cadena de
evacuacion

Detectado el problema, se decidio como método mas prac-
tico para paliarlo el disefio de una ficha de evacuacion trilinglie
espanol-inglés-turco (Anexo I). Se disefio de tal forma que per-

mitiese consignar por el Of. de Sanidad espafiol la informacion
basica del paciente subrayando las siguientes opciones preesta-
blecidas y previamente traducidas en los tres idiomas:

— Encabezamiento explicando el objetivo de la ficha, el ori-
gen del paciente como militar espafiol en mision OTAN.

— Datos: filiacion del paciente, constantes vitales, escala de
coma de Glasgow y estado de las pupilas

— Diagnostico inicial.

— Tratamiento administrado: se seleccionaron los medica-
mentos y dispositivos mas frecuentemente utilizados en
técnicas de soporte vital avanzado.

— Medicamentos: adrenalina, amiodarona, morfina, atro-
pina, midazolam, fentanilo, suero fisiol6gico, Voluven®
(coloide), ketamina. Dado que en la practica totalidad de
los casos los medicamentos tiene nombres muy similares
y facilmente comprensibles entre los tres idiomas, se con-
signaron exclusivamente en turco.

— Técnicas y dispositivos: colocacion de via intravenosa,
tubo endotoracico, lavado gastrico.

— Esquema de un cuerpo humano en posiciones de dectibi-
to prono y supino: para poder dibujar la zona de la lesion
en caso de traumatismos, mordeduras o quemaduras.

— Espacio en blanco consignado como “otros”: con objeto
de consignar aquella informacién que fuese precisa y no
estuviese preestablecida en los epigrafes previos.

En el reverso de la ficha se consignaron también en los tres
idiomas, los teléfonos de contacto del Jefe de Sanidad y del Auxi-
liar de Jefatura de la Operacion (trilingiie y con contacto directo
con el traductor turco-espafiol).
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Implementacion

Una vez disenada y realizada la ficha de evacuacion, se man-
tuvieron reuniones con la jefatura del servicio civil de emergen-
cias 112 de Adana, asi como con los servicios de pacientes inter-
nacionales de los hospitales con funcion de ROLE 3. En todos
los casos la disposicion fue muy favorable y se considerd una
herramienta util.

Se incorpord la ficha como anexo a la NOP de Sanidad de
la Operacion'®. Se informé al contingente de las caracteristicas
de la misma, se distribuyd por todos los vehiculos en prevision
de posibles accidentes en transito y se realizé un ejercicio para
evaluar la operatividad del procedimiento.

Se considera que su difusion puede ser de utilidad como pro-
puesta a tener en cuenta para paliar dificultades similares a la
expuesta en nuestra cadena de evacuacion en presentes o poste-
riores misiones internacionales de Espafa o de sus aliados, por
lo que se propone su publicacion en medio de libre difusion.

Se solicitdé por conducto reglamentario de CMOPS la revi-
sion del presente manuscrito previo a su remision para consi-
deracion editorial, confirmando que no se trataba material con
restricciones de seguridad a la difusion.

DISCUSION Y CONCLUSIONES

La Sanidad Militar espafola, historicamente, se ha caracte-
rizado por adaptarse con oportunidad a las nuevas situaciones
que los despliegues de la Fuerza a apoyar han requerido, con
los medios disponibles, paliando las nuevas dificultades que se
presentan y sentando en muchos casos doctrina innovadora e
imitada posteriormente a nivel internacional'-'2.

En las ultimas décadas los despliegues militares espafioles
en multiples teatros de operaciones han supuesto un nuevo reto,
adaptando y transformando de nuevo las capacidades y doctrina
previas a las nuevas necesidades del apoyo sanitario a la Fuerza.
La actual decision de los niveles politico y estratégico conlleva
un amplio nimero de misiones®, con componentes logisticos na-
cionales en ocasiones de pequeiio tamafio, y con unos desplie-
gues sanitarios adaptados a las circunstancias locales. Se hace
por ello vital el conocimiento de las bajas a atender a la hora de
realizar el planeamiento.

No obstante, y aunque los datos clinicos recogidos en la
literatura se refieren fundamentalmente a bajas criticas y de
combate'31%, en los escasos estudios disponibles en el ambito de
las Fuerzas Armadas espanolas la mayor parte de las bajas en
zona de operaciones se deben a causas médicas “no de comba-
te”16. Y es que los riesgos sanitarios del militar espafiol en zona
de operaciones incluyen un espectro mucho mas amplio, tanto
de riesgos relacionados con las caracteristicas del despliegue
como por la presentaciéon de patologias no relacionadas con el
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mismo pero frente a las que hay que ofrecer atencion y evacua-
cién en caso de necesidad'’.

En el caso que nos ocupa, la Operacion Apoyo a Turquia
presenta caracteristicas especificas, en algunos aspectos venta-
josas (la cercania y alto estandar de calidad de los hospitales
con funcion ROLE 3) y en otras que suponen un reto, como la
dificultad lingiiistica y la multinacionalidad de la cadena de eva-
cuacidon. Una vez mas, debemos adaptarnos al medio y definir
nuevas soluciones a estos problemas. Ofrecemos a presentes y
futuras situaciones similares la solucion adoptada para su consi-
deracién como una opcion a seguir.
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ANEXO I

(Los teléfonos se han ocultado por razones de seguridad)

FIcHA DE URGENCIAS\ACIL SEKMESIeMeERGENCY CAR

Esta ficha recoge la informacion basica sobre el miitar espafiol que sufre una emergencia. El militar pertenece a
la Bateria Patriot desplegada por Espafia en Apoyo a Turquia por mandato de la OTAN. Llevar al hospital de
ACIBADEM.

Bu dosya Ispanyol Ordusu'num acil bir durumla karsilasmasi ile ilgili temel bilgiler
icerir. Nato Komutasiyla ispanya tarafindan Tirkiye de Konuslandirilan Patriot
Batarya deleginin askeri kismi. Acibadem hastanesi tagiyan.

This tab contains the basic information on the Spanish miltary who suffers an emergency. The miitary part of the
Patriot Battery support deployed by Spain in Turkey for NATO command.

I DATOS\WERNDATA I

Nombre/lsim/Name: Apellidos\soyadianm\Sumname:
Edad\Yag\Age: Sexo\Seks\Gender: HOMBREWSLE MUJER\KADIN
TA\Tansiyon\Blood Presure: FClkalp Atigi\Heart Rate: FR\Solunum\Respiration:
GCS: Pupilas\ Ogrenciler:

PROBLEMA\SORUN\PROBLEM
PCR\Kardiyak arrest\Cardiac Amrest Accidente Trafico\Trafik kazasi\Traffic accident
Electrocutacion\Elektrikle idam\Electrocutation Quemado\Y akilan\Burned
Intoxicacion\Sarhos\Poisoned  Shock\§ok\Shock Neumotorax\Pnémotoraks\Pneumothorax
TCE\Kafatasi travma\Traumatic Bran Fractura\Kirik\Fracture Sempiente\Yilan\Snake
Mordedura de perrollsirmak\Bite DolorlAgn\Pan: 1 Henda\Yara\Wound: 2

Tubo de torax\Gogus tiipi\Chest Tube:3 Tomiquete\Turnike\Tourniquet:4 Hora\Zaman\Time:

I TRATAMIENTOILACLAR DRUGS:

@ D Adrenalin Amicdaron Morfin

“p— T ~ Atropin Midazolam Fentanil
» e N - < SSF\Tuziu Voluven\Koloit Ketamin
‘( - ( / kateter 5: TET Mide lavaj
7| ) | oTros\DigerlerioTHERS
l"\" o ~ (’ 1
‘ ‘\\ i |
N /N I
Ayds Qe .-~
{ \ ’ R \\ - 4
¢ | W
R | /
i\ /

b
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OBSERVACIONES\GOZLEMLER\OBSERVATIONS:

Para contactar con el jefe de asistencia sanitaria llamar al teléfono_
(habla espafiol e inglés) o al teléfono [ INNEGEGE h2b'a espaiiol, inglés.

Saglik birimi sefi ile istibat icin IIIIIII (Ispanyolca ve ingilzce konugan)
ya da I umarali telefonlari arayiniz (Ingilizce, Ispanyolca).

To contact the Head of health care phone || (Speak Spanish and English) cal
or phone I (Speak Spanish and English).

Adana, de de 2015

Fdo.

58  Sanid. mil. 2016; 72 (1)




IMAGEN PROBLEMA

Lesion inflamatoria ““en espumadera® en region parietal

Molinero Barranco MA.!

Sanid. mil. 2015; 72 (1): 59-60,; ISSN: 1887-8571

CASO CLINICO

Paciente varon de ocho afios de edad que consulta por pre-
sentar en el cuero cabelludo una lesion inflamatoria, dolorosa,
exudativa y que se acompafia de alopecia.

A la exploracion se observa en la region interparietal una
placa inflamatoria de borde eritematoso, recubierta de multiples

pustulas foliculares, con pelos cortos que se desprenden facilmen-
te a la traccién y que emite un exudado purulento, con costras
melicéricas, dando a la lesion un aspecto tipico en espumadera.
Se remiten cabellos para estudio microbioldgico.

A los 12-14 dias se observan formaciones algodonosas de co-
lor blanquecino.

Figura 1. Lesion inflamatoria y exudativa en el cuero cabelludo.

' Teol. Médico (R). Doctor en Medicina y Cirugia.
Direccion para correspondencia: MAMOLBA @telefonica.net

Recibido: 27 de abril de 2015
Aceptado: 17 de noviembre de 2015
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IMAGEN PROBLEMA

Diagnéstico: Tiia inflamatoria de la eabeza
(Querion de Celso)

En el cultivo se identifican como dermatofitos sin determinar
la especie (Fig 2).

Con los datos aportados por la exploracion clinica y el la-
boratorio, se diagnostica el cuadro como tina inflamatoria de la
cabeza: conocida como Querion de Celso.

Se prescribe griseofulvina a dosis de 10mg/kg/dia durante 4-6
semanas, asociado a lavado de la lesion con un champu antimi-
cotico cada 24 horas, una pincelacion diaria con una solucion de
yodo salicilico y una aplicacion diaria de ciclopiroxamina.

El querion fue descrito por Celso en el afio 30 a.C. y en grie-
go, significa panal. Estd causado por dermatofitos con mayor
frecuencia especies zoofilicas y geofilicas, como Microsporum
canis, Trichophytum mentagrophytes (var. Mentagrophytes)
y Trichophytum verrucosum!-. Estas especies son variables en
funcion de la region.

El diagnéstico se basa en la clinica descrita y en la demostra-
cién micolodgica del agente causal. Es caracteristica la presencia
de adenopatias retroauriculares y/o cervicales y la presencia de
alopecia residual. El examen microscopico directo con hidroxido
potasico es el método mas sencillo, rapido y econdémico, aun-
que no permite precisar el género ni la especie. Asi lo aseveran
Ferrandiz y cols.* y Fitzpatrik y cols.’ El cultivo y la posterior
identificacion taxondémica permiten conocer al hongo causante
del cuadro®.

El diagnostico diferencial se establecera con la foliculitis de-
calvante, los abscesos pidgenos y la miasis furunculoide™ El tra-
tamiento topico, al inicio, reduce el riesgo de transmision de la
enfermedad.

El tratamiento de eleccion, clasicamente, es la griseofulvina
a la dosis de 10mg/kg/dia. La dosis varia en funcion del tipo
de griseofulvina, si es micronizada o no y del agente causal.
Aunque actualmente la terbinafina parece ser el tratamiento
que se recomienda para la tifia inflamatoria de la cabeza, es de
segunda eleccion en los ninos?. La terbinafina es un farmaco
util y bien tolerado en las tifias del cuero cabelludo. Las dosis
recomendadas son de 250 mg/dia en nifos con un peso superior
a 40 Kg, 125 mg/dia en nifos de 20-40 Kg y 6,5 mg/dia en nifios
con menos de 20 kg de peso. La duracion del tratamiento en
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Figura 2.

el caso del Queridén de Celso parece ser suficiente con cuatro
semanas. No obstante se puede prolongar hasta 6-8 semanas
en caso necesario?.
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RESUMEN

El Cuerpo de Sanidad Militar realizd una gran aportacion en la obra colonizadora y de pacificacion de la Zona del Protectorado
de Espana en Marruecos. Centrandose este trabajo especialmente en la época en que Azafia ocup6 el Ministerio de la Guerra. En
este trabajo se ha pretendido estudiar las circunstancias que se tenian en cuenta a la hora de regular la provision de estos destinos y
el modo en que aquéllas llegaron a poner de manifiesto la necesidad de articular una legislacion especial. Y ello porque las vigentes
con caracter general, imponian a este personal una movilidad excesiva. Esta legislacion propia, en el caso concreto de la Seccion de
Medicina, se tradujo en la clasificacion de las vacantes en dos series: Melilla, Rif, Larache, Arcila, Alcazarquivir, Tetuan y Ceuta por
un lado, y todas las demas por otro. Esta distincion sentaba un criterio diferente y discriminatorio en cuanto a la asignacién de los
destinos.

PALABRAS CLAVE: Provision de destinos, Asignacion de vacantes, Médicos militares, Plantilla del personal sanitario, Tiempo de
servicio en el protectorado.

The provision of military destinations of the Military Health Division in Morocco during President Azafa’ s two-year period (1931-1933)
SUMMARY: The Military Health Division had an influential role in the colonising and peace keeping works in the area of the Span-
ish Protectorate in Morocco, particularly during the period in which Manuel Azana was in charge of the Ministry of War in Spain.
This work intends to study the circumstances that, at the time, regulated the provision of the destinations and the way in which they
stressed the need to articulate a special legislation, given the fact that the sanitary staff was subjected to an excessive mobilization.
This special legislation, specifically the one apllied to the Medicine section, led to the classification of the vacancies in two series:
the first one formed by Melilla, Rif, Larache, Arcila, Alcazarquivir, Tetuan and Ceuta, and the second one including the rest. This
distinction established a different and discriminatory criterium regarding the destination allotment.

KEYWORD: Destination allotment, vacancy allocation, military doctors, sanitary staff, serving time in the Protectorate.

El Cuerpo de Sanidad Militar aporto6 a la obra pacificadora * 4 Subinspectores de 2.* clase
de la Zona del Protectorado de Espafia en Marruecos un tributo * 7 médicos Mayores
personal extraordinario. En épocas de operaciones activas estu- * 24 primeros Médicos
vieron destinados en Africa el 50 por 100 de sus jefes, el 80 por * 7 Segundos Ayudantes
cien de los capitanes y la totalidad de los tenientes(V. * 1 Primer Farmacéutico
* | Primer Ayudante de Farmacia
La Sanidad del Ejército de africa se componia de: * 1 Segundo Ayudante de Farmacia
+ 2 Farmacéuticos de entrada
* 1 Inspector Director * 73 médicos en pequenas unidades, regimientos y batallones
1 Subinspector de 1.%clase independientes

* 3 médicos que acompafiaron a la divisiéon Rios.

MY - . . Aot . it TN , . . .

La ley 1,7/ 1989 ,reg,u,lddord del régimen del personal militar profesional Esto hacia un total de ciento veinticinco profesionales para

sustituyd la distincion entre jefes y oficiales por la de oficiales y oficiales . . . .

. e la asistencia sanitaria de un ejército de 50.000 hombres.

superiores. Con la ley 17/1999 de régimen de personal de las Fuerzas Ar- . K h X .

madas desaparecio esta clasificacion y se agruparon en una unica catego- La p}antllla de jefes y oficiales de Sapldad Mlht:‘:lr ep 1859 era

ria, llamada de oficiales, todos los empleos desde alférez a coronel. de trescientos noventa y nueve profesionales sanitarios, de los
cuales habia cuarenta y nueve sin cubrir. Esta escasez de efecti-
vos condujo a que el personal destinado en las unidades, tuviera
! Cte. Interventor. Intervencion Delegada en el HCD “Goémez Ulla”. Madrid. Espafia. que cubrir también las necesidades de personal sanitario en los
Direccion para correspondencia: M* Isabel Albaladejo Asensio. Intervencion Delegada hosp itales de otras anas cercanqsl. COIIIO, por otra parte, .hab.la
en el HCD “Goémez Ulla”. Glorieta del Ejército 1. Madrid 28047. que atender las necesidades del ejército desplegado en territorio
T nacional, s6lo fue posible enviar al ejército de Africa los ciento
Recibido: 13 de marzo de 2015 C e . . .
Aceptado: 15 de septiembre de 2015 veinticinco profesionales mencionados.
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M?® 1. Albaladejo Asensio

En los afios posteriores al desastre colonial de 1898, el presu-
puesto del Ministerio de Guerra espaiol se dedicaba integramente
al pago de salarios del personal profesional y con todo, hasta los
militares en activo tenian serias dificultades para vivir con decoro.
Para empeorar la situacion, después de la disolucion de las fuer-
zas que habian maniobrado en las colonias, 8.000 oficiales habian
quedado sin destino. El exceso de personal resultante de las ulti-
mas campafas habia desequilibrado las plantillas®.

Sin embargo, las sucesivas repatriaciones de tropas, y el con-
siguiente excedente de efectivos que esto supuso, no modificaron
la plantilla (en cuanto al aumento del numero de efectivos) del
personal sanitario en aquel territorio en la proporcion de los de-
mas Cuerpos y Armas. Por el contrario, debido a la creacion de
nuevas intervenciones militares, en las que pasaron a prestar ser-
vicios la mitad de los tenientes médicos y buen numero de capita-
nes, aumentaron la plantilla (en cuanto a puestos de trabajo) de
tal manera que no habia médico militar de mediana antigiiedad
que no hubiera permanecido forzosamente en Africa seis, ocho y
hasta diez anos en distintas épocas®. Esta circunstancia se debia
a que no habia una regulacion de destinos por turnos, por lo que
al no tenerse en cuenta la estancia previa en la zona, el médico
militar estaba expuesto a ser destinado a Marruecos varias veces
a lo largo de su carrera, como de hecho ocurria.

Desde la creacion del protectorado, los médicos militares
se encargaron de atender al ejército espafol desplazado y a las
fuerzas militares nativas. Se hicieron cargo de la mayoria de los
consultorios del Rif y de campaiias contra el paludismo, la sifilis
o la vacunacién antivariolica.

No obstante, las disposiciones que regulaban la provision de
destinos en Marruecos imponian, con o sin pretenderlo, a este
personal un continuo ir y venir de la peninsula a Africa, es decir
una movilidad excesiva, maxime teniendo en cuenta las condi-
ciones en que, por la época a la que nos referimos, se realizaban
estos viajes.

Esta situacion fue produciendo un malestar que se traducia
en continuas solicitudes de retiro que alejaban del servicio activo
a valores profesionales de reconocido mérito, con perjuicio para
la Sanidad del Ejército y sin beneficio alguno para nadie, pues en
definitiva los que podian permitirse esta renuncia eran los mas
capacitados y mejor preparados, mientras que permanecian den-
tro los que no encontraban otra alternativa.

Tampoco parecia equitativo que regulandose la provision de
destinos a Baleares y Canarias por las mismas normas que los
de la Peninsula, fueran excluidos de este procedimiento los de
Hospitales Militares en poblaciones de soberania de Africa, que
ademas de ser sedentarios, llevaban inherentes los mismos emo-
lumentos que los de campamentos, lo que implicaba la existencia
de un agravio comparativo. Todas estas circunstancias hicieron
necesaria una legislacién especial que regulara la provision de
destinos de Sanidad Militar (Seccion Medicina) en Africa.

Siendo presidente del gobierno, Niceto Alcala Zamora,
design6 titular del Ministerio de la Guerra a Manuel Azafa y
Diaz, bajo cuya direcciéon comenzarian las reformas militares
que afronté el Gobierno provisional.

@ Quesada, 2014,pag. 35.
® Payne, 1977, 133.
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El decreto de Azafia con el que se regulaba la provision de
destinos denunciaba la arbitrariedad en la concesion de los des-
tinos militares, puesta demasiadas veces al servicio del favor per-
sonal o de otros motivos contrarios al bien publico y a la inte-
rior satisfaccion de las Fuerzas Armadas, y, tratando de poner
término a esta situacion reservo al gobierno “las indeclinables
facultades de eleccion para proveer ciertos destinos” y establecid
un riguroso principio de antigiiedad en la provision de todos los
demas —para todos los empleos de alférez a coronel- y la prohi-
bicién de solicitar o proveer ningun destino que no se hubiera
anunciado previamente.

Para la provision de destinos por antigiiedad se establecieron
una serie de normas®:

1. En el Diario Oficial de cada mes se publicaban los destinos
que hubieren quedado vacantes durante el mes anterior®.

2. Los aspirantes podian elevar al ministro de la Guerra, por
conducto reglamentario, sus papeletas de peticion en el
plazo maximo de quince dias, contados desde el siguiente
a la publicacion del anuncio.

3. Con el tiempo suficiente para que la propuesta ordinaria
de destinos pudiera ser publicada en el Diario Oficial den-
tro del mes, las secciones proponian y el Ministro resolvia
las peticiones, sujetandose al criterio de antigiiedad.

Los destinos obtenidos con caracter voluntario debian ser-
virse durante veinticuatro meses efectivos para poder optar a
otro. Si los destinos anunciados no se cubrian por falta de perso-
nal voluntario, se pasaba a un turno de colocacion forzosa, con
arreglo al siguiente orden

1.° Los supernumerarios sin sueldo a quienes se hubiera con-
cedido la vuelta al servicio activo.

2.° Los disponibles voluntarios a quienes se hubiera concedi-
do la vuelta a servicio activo.

3.° Los ayudantes de campo que hubieren cesado sin llevar
un afio en su destino.

4.° Los procedentes de reemplazo por enfermo al volver a
activo.

5.° Los disponibles forzosos por orden de mayor a menor an-
tigliedad en dicha situacion.

6.° Los disponibles voluntarios, en el mismo orden que los
disponibles forzosos.

El orden en el que se cubrian las vacantes con caracter forzo-
so venia marcado por las fechas en que se producian y, en el caso
de que éstas coincidieran, se entendia que se habia producido
antes la que hubiere dejado el oficial mas antiguo.

Los jefes y oficiales condecorados con la cruz laureada de
San Fernando y los que hubieren renunciado a un ascenso por
méritos de guerra, tenian derecho preferente para ocupar los
destinos de antigiiedad de su empleo, pero deberian permanecer
en ellos el plazo reglamentario.

@ Decreto de 4 de mayo de 1931, GM n.° 125, de 5 de mayo de 1931.

©® Esta medida que resulta habitual en la actualidad, supuso una novedad
para la época pues aunque hoy pueda parecernos extrafio, se recibian or-
denes de destino a plazas en las que se desconocia la existencia de vacantes.
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Para regular los destinos de Sanidad Militar (Seccion de Me-
dicina) en Africa, se establecio, finalmente, una legislacion espe-
cial seglin la cual las vacantes existentes en el Protectorado se
clasificaron en dos series: A y B. En la primera se incluian todas
las plazas de plantillas de jefe u oficial médico de los hospitales
militares de Melilla, Rif (Villa Sanjurjo), Larache, Arcila, Alca-
zarquivir, Tetuan y Ceuta; Jefaturas de Sanidad y Secretaria de
las mismas. En la segunda todas las demas©.

Las vacantes que se produjeran de la serie A se considera-
ban como si fueran de la Peninsula, Canarias o Baleares, y, en
consecuencia, se cubrian sin tener en cuenta el tiempo servido
anteriormente en el protectorado y con arreglo a lo dispuesto en
el decreto de destinos de mayo. Las de la serie B se ocupaban con
arreglo a las siguientes normas:

a) Los destinados la primera vez en cada empleo con carac-
ter forzoso, permanecerian en el destino un minimo de
tres afios. Si en el mismo empleo repitiesen forzosamente
otro 0 mas turnos, el tiempo minimo de permanencia se
establecia para estos casos en un ano, se les destinaba en
comision y se les reservaba su destino en la peninsula.

b) Las escalas de los distintos empleos se consideraban dividi-
das en tres tercios y los destinos se adjudicaban alternando
sucesivamente entre los mas modernos del tercero y segundo
tercio que tuvieran en total menos afos servidos en Africa.
Los comprendidos en el primer tercio quedaban excluidos.

¢) Enel caso de que la plantilla de tenientes médicos no es-
tuviera completa y el numero de los destinados en Africa
fuese superior al total de los dos tercios ultimos de la es-
cala, se destinaban también los del primero.

d) Eltiempo de permanencia en Africa se contaba por anua-
lidades completas, sin dobles abonos en ningtn caso, ni
fracciones de afo.

e) Elexceso de tiempo servido en Africa en un empleo no se
tenia en cuenta para cumplir el primer turno en el inme-
diato superior, pero si para los de repeticion.

f) Los que ocupando un destino de la serie A tuvieran que
pasar con caracter forzoso a otro de la serie B, podian
quedarse en el primero con la condiciéon de servir cuatro
afios a partir de ese momento.

2) Los que ya estuviesen destinados, con caracter forzoso,
a la entrada en vigor de este decreto, podian continuar
hasta completar los tiempos minimos, y los que sobrepa-
sasen este periodo podian solicitar destino a la peninsula.

h) Los voluntarios estaban obligados a servir cuatro afios
como minimo y tenian preferencia sobre los forzosos.

© Decreto de 22 de julio de 1931, GM n.° 204, de 23 de julio de 1931.

Con esta reforma se intentaron paliar algunos de los obsta-
culos a los que tuvieron que enfrentarse los médicos militares
de la primera etapa del protectorado: limitacién de presupuesto,
continua movilidad de los médicos por las campafias militares,
falta de cooperacion entre los ministerios de Guerra (que les pa-
gaba el sueldo) y Gobernacion (que les pagaba una gratificacion
y se encargaba de los gastos de mantenimiento de los centros),
multiples dependencias administrativas, etc.” Aquélla aportd
justicia en la asignacion de las vacantes y doto de seguridad ju-
ridica al sistema de provision de destinos, aunque no mitigé la
dureza ni penurias reservadas al médico militar espafiol destina-
do en el protectorado, que seguiria sintiéndose incomprendido
y victima de la desazon pues la reforma carecio de tiempo para
completarse®.

Sin embargo, con el nuevo decreto pasaron a ser de libre de-
signacion ministerial los destinos del generalato, los de mando
de unidad y los de direccion o jefatura de todos los centros, de-
pendencias y establecimientos militares, sancionando asi unas
prerrogativas ministeriales sin precedente. Para La Cierva ello
suponia “la consagracion legal de la arbitrariedad”. La medida
fue recibida con manifiesta hostilidad, si bien tuvo un éxito in-
sospechado, pues marcaba una tendencia que se afirmaria con
el tiempo. Llegada la Guerra Civil, en el Ejército Popular de la
Republica no sélo esos sino todos los destinos fueron de libre
eleccion ministerial®.
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DIAGNOSTICOS DE ENFERMERIA MAS FRECUENTES EN CUIDADOS
INTENSIVOS

AUTORES: Rangel Echegaray T., Moreno Moreno E.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAIJO: Facultad Ciencias de la Salud Universi-
dad Rey Juan Carlos

CURSO: 3° Grado en Enfermeria. Tutor Prof. Benito del Pino Casado

INTRODUCCION

Mediante este trabajo se ha pretendido realizar un analisis de estudios, mediante

revisiones bibliograficas, y compararlas llegando a las conclusiones con mayor

respaldo cientifico.

La EBE es un instrumento util porque da respuesta a nuestras preguntas sobre

el cuidado ideal de nuestros pacientes. Conecta sistematicamente teoria-accion.

Aporta instrumentos de evaluacion, difusion e implementacion de resultados de

investigacion. Y disminuye: variabilidad clinica y de resultados en materia de Sa-

lud. Compatibiliza modelos enfermeros, PAE, investigacion y evidencia.

OBJETIVOS

Identificar los Diagnosticos Enfermeros mas prevalentes en las unidades de cui-

dados intensivos.

MATERIAL Y METODO

Se comenz6 una busqueda bibliografica en las bases de datos PubMed, Cuiden

y Cochrane. Con la opcion de busqueda avanzada, se utilizaron MESH como

“diagnosticos enfermeros”, “proceso enfermero”, “cuidados intensivos” y “pa-

ciente critico”.

Ante la poca documentacion realizada en Espaifia, procedemos a la busqueda a

partir de Sociedades Cientificas de Enfermeria, como AACN (American Asso-

ciation of Critical-Care Nurses) y SEEIUC (Sociedad Espanola de Enfermeria

Intensiva y Unidades Coronarias); y nos remiten a las bases de datos DialnetPlus

y Cinhal, donde finalmente localizamos mayor bibliografia al respecto.

La mayoria de los estudios publicados, son los realizados a tipos de pacientes

especificos (como neonatologicos u oncologicos) de los que se encuentra una gran

bibliografia. También, los desarrollados con el objetivo de los resultados de una

implantacion del método enfermero y el uso de taxonomias estandarizadas.

Para la realizacion de la lectura critica, se han utilizado filtros metodologicos para

el cribado de la validez interna, en los cinco articulos seleccionados.

RESULTADOS

Bibliografia sometida a estudio:

- Prevalencia de Diagnosticos Enfermeros del adulto hospitalizado en unidades
de Cuidados Intensivos.

- Diagnosticos de Enfermeria en individuos ingresados en unidad de Cuidados
Intensivos.

- Intervenciones de Enfermeria utilizadas en la practica clinica de una unidad de
Terapia Intensiva.

- Estimacion de la incidencia de respuestas humanas en el paciente cronico.

- Cuidados criticos y quirurgicos.

CONCLUSIONES

Tras el analisis y estudio de la documentacion seleccionada, los diagnosticos en-

fermeros mas prevalentes en las unidades de Cuidados Intensivos son:

- Riesgo de infeccion.

- Deterioro de la movilidad fisica.

- Deterioro de la integridad cutanea.

- Déficits de autocuidados.

- Trastorno de la percepcion sensorial.

RELACION ENTRE EL PESO NEONATAL Y LA CONCENTRACION DE
VITAMINAS LIPOSOLUBLES EXISTENTE EN PLACENTA DE RATAS
GESTANTES

AUTORES: del Pozo Acebo L.a; Sanchidrian Sanchez D.a; Avila Diaz E.b ;
Gonzalez-Hijas F. b
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CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: Universidad CEU San Pablo. Facultad
de Farmacia.

CURSO: (a) 3er curso del Grado de Biotecnologia; (b) 4° curso del Grado Farma-
cia-Nutricion Humana y Dietética.

TUTOR: Henar Ortega-Senovilla

INTRODUCCION

El aporte de vitaminas lipofilicas al feto, es fundamental para su correcto desarro-
llo. La placenta constituye una barrera selectiva para el paso de estas vitaminas,
que son transportadas en el plasma asociadas a las lipoproteinas y cuya transfe-
rencia al feto es indirecta.

OBJETIVOS

Cuantificar la concentracion de retinol (ROL), retinol-palmitato (RPAL), g-toco-
ferol (GTOC) y *-tocoferol (ATOC) en placenta de ratas al final de la gestacion,
y analizar la relacion entre estas vitaminas con el tipo dew grasa de la dieta de las
gestantes, asi como con el desarrollo antropométrico de las crias.

MATERIAL Y METODO

A través de un método de cromatografia liquida de alta resolucion (HPLC),
determinamos la concentracion de vitaminas liposolubles en la placenta de ratas
Sprague-Dawley, obtenidas al final de la gestacion (G20). Para ver la influencia
de la grasa de la dieta, las gestantes fueron alimentadas con una dieta semisinté-
tica conteniendo aceite de pescado como tnico componente graso (DP), rico en
acidos grasos poli-insaturados m-3 (PUFA-n3), o con la misma dieta pero con-
teniendo aceite de oliva (DO), rico en acido oleico (C18:1, n9). Ademas, otros
dos grupos de gestantes se alimentaron con la DP hasta el dia 12 de gestacion
(G12), cambiando a la DO hasta el final de la misma, y viceversa (DO hasta G12
y DP hasta G20). El numero de gestantes por grupo fue de 10. En el momento
de obtencion de las muestras, se anotaron los pesos de las placentas y de las
crias. Se calcul6 la media y desviacion estandar de cada parametro estudiado,
y se compararon mediante ANOVA. Las correlaciones se estudiaron mediante
regresiones simples.

RESULTADOS

Todos los animales comieron la misma cantidad de alimento independientemente
del tipo de dieta. Las crias de madres que tomaron la DP, bien durante toda la
gestacion o durante la ltima mitad de la misma, fueron significativamente mas
pequenas que las de las madres alimentadas con la DO. La alimentacion con DP,
bien durante toda la gestacion o sélo en la segunda mitad de la misma, redujo la
concentracion de ROL y de ATOC respecto a la encontrada en las placentas de
las gestantes alimentadas con DO. De todas las vitaminas valoradas, solo el ROL
presente en la placenta mostrd una correlacion positiva con el peso de las crias.
CONCLUSIONES

La concentracion de ROL en la placenta de ratas gestantes podria favorecer el
desarrollo intrauterino.

(Financiado por el Ministerio de Economia y Competitividad, SAF2012-39273)

PAPEL DE LA PLEIOTROFINA EN LA NEUROINFLAMACION INDUCI-
DA POR EL LIPOPOLISACARIDO

AUTORES: Fernandez Calle R.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAIJO: Laboratorio de Farmacologia. Departa-
mento de Ciencias Farmacéuticas y de la Salud. Facultad de Farmacia. Universi-
dad CEU San Pablo.

CURSO: 5° Grado en Farmacia

TUTORES: Herradon G., Pérez C., Vicente-Rodriguez M., Gramage E.

INTRODUCCION

La Pleiotrofina (PTN), citoquina importante en procesos de reparacion del tejido
nervioso, tiene efecto protector en modelos animales de enfermedad de Parkin-
son y frente a la neurotoxicidad inducida por drogas de abuso. El proceso de la
neuroinflamacion se caracteriza por la activacion de células gliales, especialmen-
te astrocitos y microglia, que liberan citoquinas y factores pro-inflamatorios que
pueden contribuir al dafo cerebral.
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OBJETIVOS

La neuroinflamacion en la corteza prefrontal esta relacionada con el desarro-
llo de enfermedades neurodegenerativas y adiccion a drogas. Como también se
conoce que la PTN juega un papel en la neuroproteccion, el objetivo de este
trabajo fue estudiar sila PTN enddgena esta implicada en el proceso de neuroin-
flamacion aguda en la corteza prefrontal.

MATERIAL Y METODO

Se utilizoé el modelo de inflamacion sistémica inducida por LPS (lipopolisacari-
do). Los ratones empleados fueron: knock-out de PTN (PTN -/-), transgénicos
que sobre-expresan selectivamente PTN en la corteza prefrontal e hipocampo
(PTN-TG) y control (wild-type, WT). Se administré LPS (i.p., 0.5 mg/kg) o sali-
no (i.p., 10ml/kg) como control a ratones macho de 9-10 semanas de edad (n=4/
genotipo). Tras 8 horas de la administracion, se perfundieron los ratones con
para-formaldehido (4%) y se extrajeron los cerebros. Se conservaron 7 dias en
para-formaldehido, después en solucion de sacarosa (30%). El marcador de mi-
croglia CD11b fue determinado en secciones (30 um) de corteza prefrontal me-
diante inmunohistoquimica, utilizando como anticuerpo primario anti-CD11b
(1:100, Abcam) y como sustrato Diaminobencidina (DAB). Las células CD11b
positivas se cuantificaron con el software NIS-elements.

RESULTADOS

No se observo ninguna célula CD11b+ en la corteza prefrontal de los ratones
tratados con salino independientemente del genotipo estudiado. La administra-
cion de una dosis baja de LPS (0.5 mg/kg), no activo la microglia en la corteza
prefrontal de los ratones WT ni PTN-/-. Sin embargo, la misma dosis de LPS
provocd un aumento muy significativo de las células CD11b positivas inicamen-
te en la corteza prefrontal de los ratones PTN-TG.

CONCLUSIONES

La sobre-expresion de PTN confiere una mayor susceptibilidad a la neuroin-
flamacion aguda inducida por LPS en la corteza prefrontal. Los resultados de-
muestran que la PTN es un factor modulador clave en neuroinflamacion.

RESULTADOS OBSTETRICOS TRAS REALIZACION DE VERSION CE-
FALICA EXTERNA EN EL HOSPITAL CENTRAL DE LA DEFENSA GO-
MEZ ULLA

AUTORES: Mohamedi Abdelkader, 1. S.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: Servicio de Obstetricia y Ginecolo-
gia. Hospital Central de la Defensa Goémez Ulla. Universidad de Alcala de
Henares.

CURSO: Quinto Grado Medicina TUTOR Dra. Bravo Arribas

INTRODUCCION

La Sociedad Espafiola de Ginecologia y Obstetricia (SEGO) define la versién
cefalica externa (VCE) como el conjunto de maniobras que, mediante manipu-
lacion externa a través del abdomen materno, buscan convertir la presentacion
fetal en cefalica en aquellos fetos que se encuentren en una presentacion diferen-
te de ésta. Es un procedimiento que se debe realizar a término (2 37 semanas) y
que consigue aumentar las probabilidades de parto vaginal y disminuir la tasa
de cesareas.

OBJETIVOS

El objetivo es analizar los resultados obstétricos y perinatales del procedimiento
de VCE en la practica clinica en pacientes del Hospital Central de la Defensa.
MATERIAL Y METODO

Se realiza un estudio descriptivo, retrospectivo en las pacientes a las que se rea-
liz6 VCE en nuestro centro en el periodo comprendido entre junio de 2012 y
enero de 2015, seleccionadas tras deteccion ecografica de una presentacion no
cefalica en la ecografia de 3° trimestre y posteriores, previa aceptacion y firma
del consentimiento informado.

RESULTADOS

En el periodo de estudio se realizaron 12 VCE. La media de edad fue de 34 afios
(DT= 6.87) siendo un 25% primiparas, un 58% secundiparas y solo un 16,6%
tenia 2 o 3 hijos. Ninguna tenia cesareas anteriores. La VCE se realizo, de media,
a las 36+3 semanas de gestacion (DT %1 semana). En todos los casos (12) el
numero de intentos fue 1 y solamente se repitié el procedimiento en un caso
(8,3%). En cuanto a la posicion fetal, la ecografia previa al procedimiento reve-
laba en un 58% una presentacion podalica, en un 25% transversa y sélo en un
16,7% oblicua. La VCE resulto exitosa en un 66.7%. Los datos relativos a com-
plicaciones del procedimiento asi como la via final del parto y resultados perina-
tales se recogen en la Tabla 1.

CONCLUSIONES

La VCE es un procedimiento seguro para la madre y el feto que puede contribuir
ala reduccion de la tasa de cesareas y al aumento de la probabilidad de parto va-
ginal. Seran necesarios un mayor numero de casos para determinar los factores
que pueden influir en el éxito o fracaso de la técnica.

TABLA 1

Nimero de VCE 12 casos
T
PFE medio en VCE 2814 (£ 232¢g)
EXITO PROCEDIMIENTO 8 (66,6%) casos
Podalica 7 (58%)
Oblicua 2 (16,7%)
N2 INTENTOS 1intento 12 (100%)
Repeticidn de VCE 1(8,3%)
COMPLICACIONES INMEDIATAS W:e[S1C PR 1(8,3%)
COMPLICACIONES 48H RPM 1(8,3%)
VARIABLES DEL PARTO
VIA FINAL PARTO Vaginal 6 (50%)
Cesarea 6 (50%)
3942 (£1 semana)
INDICACION CESAREA TRAS Malposicién fetal 5 (83,3%)
VCE DPC 1(16,6%)
VARIABLES DEL NEONATO
PESO DELRN 3193 (1 392g)
APGAR (puntuacion media) 1 min 3
5 min 9

DPC, desproporcion pélvico-cefalica; EG, edad gestacional; PFE, peso fetal estimado;
RN, recién nacido; RPM, rotura prematura de membranas; VCE, version cefdlica externa.

Tabla 1.

DESCRIPCION DE UN METODO PARA COMPROBAR LA CAPACIDAD
FUNCIONAL DE LOS TORNIQUETES PARA EXTREMIDADES DESTI-
NADOS A LA DOTACION INDIVIDUAL DEL PERSONAL DE LAS FUER-
ZAS ARMADAS DESPLEGADO EN OPERACIONES MILITARES
AUTORES: de Ascanio de la Vega, F.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAIJO: Universidad Autonoma de Madrid
CURSO: Tercero del Grado en Enfermeria

INTRODUCCION

Desde el afio 2005 es habitual el uso de torniquetes comerciales como dotacion
del combatiente individual entre las Fuerzas Armadas de los paises miembros
de la OTAN, para el tratamiento de la hemorragia exsanguinante compresible.
Esta patologia constituia la primera causa de muerte evitable en combate. El uso
de torniquetes ineficaces puede provocar la exsanguinacion mortal del herido; la
aparicion de sindromes compartimentales y otras complicaciones en el tratamien-
to del paciente hipovolémico. En esta comunicacion describimos un método apto
para comprobar la eficacia de estos dispositivos. Existen referencias de casos cli-
nicos con tropas espaiiolas en los que el torniquete ha fracasado inicialmente en
la detencion de la hemorragia. En la actualidad el nimero de estudios realizados
y publicados en nuestro pais sobre este tema es practicamente nulo.

OBJETIVOS

Describir un método sencillo para determinar la validez funcional del torniquete
que permita a las Fuerzas Armadas seleccionar torniquetes comerciales capaces
de detener las hemorragias exsanguinantes reduciendo la morbilidad iatrogénica.
MATERIAL Y METODO

Revision de la literatura sobre el uso del torniquete de extremidades como primer
remedio hemostatico en el tratamiento tactico de la hemorragia exsanguinante
en bases de datos de ciencias de la salud. Entrevistas a personal sanitario de las
fuerzas armadas con experiencia en atencion al trauma tactico.

RESULTADOS

Un torniquete eficaz debe tener mas de 2,54 centimetros de ancho, poder colocarse
en menos de tres minutos sin fracasar mecanicamente y ser capaz de detener el flujo
arterial distal al punto de colocacion. La comprobacion puede hacerse con un dis-
positivo portatil de ecografia Doppler continuo. En miembros inferiores la medicion
puede realizarse en la arteria tibial posterior, en la parte posterior del maledlo interno
oen la arteria pedia. En miembros superiores la medicion debe realizarse en la arteria
braquial a la altura de la flexura del codo. Esta prueba puede realizarse de forma
ambulatoria sobre voluntarios. Entre los modelos que superen la prueba, seleccionar
aquel que presente el mejor perfil de coste, vida util y resistencia al entorno tactico.
CONCLUSIONES

Se deberia comprobar la validez funcional de cualquier torniquete destinado a
servir de dotacion individual del personal de las Fuerzas Armadas mediante un
método cientifico. Cualquier modelo de torniquete que no sea capaz de ocluir
totalmente el flujo arterial distal al punto de colocacién en menos de tres minutos
deberia rechazarse. Serian convenientes ensayos clinicos o estudios longitudinales
para evaluar con mayor consistencia la eficacia de los torniquetes.

Sanid. mil. 2016; 72 (1) 65



XI Congreso Nacional de Investigacion de Pregrado en Ciencias de la Salud

MODELO EXPERIMENTAL DE DANO NEURONAL RETINIANO INDU-
CIDO POR NMDA/KAINATO

AUTORES: de Arriba F.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAIJO: Universidad de Alcala de Henares, De-
partamento de Biologia de Sistemas. Tutor: de la Villa P.

CURSO: Sexto curso de Licenciatura de Medicina.

INTRODUCCION
El efecto de agentes neuroprotectores se ha estudiado en células ganglionares
retininanas dafladas. Sin embargo, estos modelos suelen provocan un dafio tan
severo que ninguna sustancia protectora ha sido capaz de evitar completamente la
muerte celular. Es imprescindible desarrollar un modelo de toxicidad controlada
de estas células, que permita analizar el efecto de moléculas neuroprotectoras que
puedan ser eficaces en enfermedades oftalmoldgicas (glaucoma) y neurologicas
(isquémicas, metabolicas o degenerativas). Proponemos el uso combinado de N-
Methyl-D-Aspartico (NMDA) y acido kainico (KA), como agentes excitotoxicos
que puedan producir la muerte de células ganglionares de la retina de forma con-
trolada.
OBJETIVOS
— Conocer el efecto excitotdxico de la combinacion NMDA/KA sobre las células
ganglionares de la retina.
— Establecer la dosis 6ptima de NMDA/KA que puede ser utilizada para estable-
cer un modelo experimental de dafio retiniano.
MATERIAL Y METODO
Se utilizaron 30 ratones C57 en los que se realizo una inyeccion intravitrea de 1
mL de una solucion de NMDA/KA en ojo derecho, empleando el ojo izquierdo
como control. Las dosis fueron 30/10, 10/3, 3/1, 1/0,3 y 0,3/0,1 mM de NMDA/
KA. Una semana tras la inyeccion se realizé un estudio electrorretinografico con
el fin de valorar la respuesta funcional retiniana. Tras finalizar este registro se
procedid a la enucleacion y preparacion del tejido retiniano para el marcaje in-
munocitoquimico.
RESULTADOS
Se observo una relacion directa entre la dosis de NMDA/KA inoculado y la res-
puesta electrorretinografica, lo que permitié establecer la relacion entre la gra-
vedad de lesion retiniana y la cantidad del toxico empleado. El marcaje inmu-
nocitoquimico permitié confirmar los datos electrorretinograficos. La respuesta
de fotorreceptores permanecié intacta para cualquiera de las dosis empleadas, 1o
que permite afirmar que la lesion ocurre solo a nivel de células ganglionares. El
analisis estadistico permitié demostrar la gran reproducibilidad de los resultados
y eficiencia del modelo experimental.
CONCLUSIONES
La toxicidad retiniana causada por la combinacion de NMDA y KA es dosis-
dependiente y selectiva para las células ganglionares. Nuestros resultados han
mostrado que la dosis 3/1 NMDA/KA seria la recomendada al provocar un daiio
suficientemente reversible en la retina que permita analizar el posible efecto tera-
péutico de agentes farmacologicos que inhiban la muerte de las células ganglio-
nares.

ATENCION FARMACEUTICA EN PACIENTES CON ANEMIA SECUNDA-
RIA A INSUFICIENCIA RENAL CRONICA

AUTORES: Blas Lopez B.; Gayoso Blanco M., Rodriguez Blanco A., Sanz Abajo F.
CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: Universidad de Alcala de Henares / Hos-
pital Universitario de Guadalajara

CURSO: Quinto curso de Grado en Farmacia

INTRODUCCION

La AEMPS publico en 2008 una alerta sobre la utilizacion de eritropoyetinas
(EPO) en pacientes con Insuficiencia Renal Crénica (IRC), donde se comunicaba
que niveles de hemoglobina superiores a 12 g/dL pueden asociarse a un incremen-
to de la morbilidad cardiovascular y mortalidad global. La escasez de estudios
que avalen el impacto de la atencion farmacéutica sobre la minimizacién de Pro-
blemas Relacionados con la Medicacion (PRM) en pacientes tratados con EPO
hace necesario analizar este aspecto.

OBJETIVOS

Monitorizar la adherencia y los niveles de hemoglobina durante el tratamiento
con EPO en pacientes con anemia secundaria a IRC. Secundariamente, conocer
las causas de falta de adherencia y los PRM asociados a la farmacoterapia.
MATERIAL Y METODO

Estudio observacional prospectivo llevado a cabo entre Septiembre 2014 y Enero
2015. Se incluyeron pacientes con anemia secundaria a IRC en tratamiento con
epoetina alfa y darbepoetina alfa, prescrita por los servicios de Nefrologia, Ge-
riatria y Medicina Interna. Variables de estudio: edad, sexo, tipo de EPO, Hb (g/
dL), PRM, adherencia, causas de mala adherencia e intervenciones farmacéuticas
realizadas. Fuentes de informacion: base de datos asistencial Mambrino XXI®,
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registro de dispensacion del programa informatico Farmatools® y entrevista cli-
nica con el paciente.

RESULTADOS

Se analizaron 195 pacientes (589 casos). El 96% de ellos mostraron buena adhe-
rencia. Las principales causas de mala adherencia fueron: falta de percepcion de
los beneficios del tratamiento (30%), domicilio en Centro Sociosanitario (25%) y
situacion personal/familiar complicada (25%). La hemoglobina media obtenida
fue 11.1 g/dL. El total de PRM detectados fue de 55. Los mas frecuentes fueron:
hemoglobina superior a 12 g/dL (42%) y falta de adherencia (36%). Se realizaron
69 intervenciones de las cuales se aceptaron un 73%. Las mas frecuentes fueron
informar al médico responsable (54%) e informar/educar al paciente o familiar
(38%).

CONCLUSIONES

La atencion farmacéutica de pacientes en tratamiento con EPO permite mini-
mizar el nimero de PRM. Seria necesario elaborar un protocolo de manejo de
la anemia secundaria a IRC en todos los niveles asistenciales del Area Sanitaria
(Atencion Primaria, Especializada y Centros Sociosanitarios), con el fin de maxi-
mizar los beneficios del tratamiento y minimizar los PRM.

ESTADO NUTRICIONAL Y EVALUACION CLINICA EN LAS ESCUELAS
PRIMARIAS DE MSITU WA TEMBO (TANZANIA)

AUTORES: Luis Ramos Ruperto

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAIJO: Universidad de Alcala de Henares.
TATU Project.

CURSO: 6° Licenciatura Medicina.

INTRODUCCION

El estado nutricional aporta una primera impresion de la salud general de una
poblacion. En los paises periféricos, como Tanzania, la mayor parte de las evalua-
ciones nutricionales en nifios se realizan para <5 afios. Por ello, nos encontramos
ante la necesidad de estudiar el estado nutricional de los nifios de 5-14 afios de
nuestra comunidad, asi como valorar patologias prevalentes en la zona (bocio,
fluorosis dental) y signos indirectos de otras patologias.

OBJETIVOS

Conocer el estado nutricional de la poblacion infantil de Msitu y la prevalencia de
otras patologias frecuentes en la zona.

MATERIAL Y METODO

De todos los asistentes a las escuelas los dias en estudio (n =806) se recogio la
talla (cm), peso (Kg) y edad (5-14). Como screening nutricional se calcul6 el IMC
ajustado-por-edad-sexo (IMCa) para cada nifno y se clasificé en grupos de acuer-
do a los percentiles del CDC/NHSC (<P5,P5-P15,P15-50,P50-85,P>85). CDC/
NHCS considera desnutricion IMCa<P5. Un subgrupo seleccionado aleatoria-
mente (n=177) fue sometido a exploracion fisica en la que se valord, siguiendo un
criterio clinico, la presencia o no de bocio, fluorosis dental, adenopatias cervicales,
diatesis de rectos/hernia umbilical, palidez de mucosas, organomegalias y lesiones
tracomatosas. Cuatro examinadores realizaron la evaluacion siendo la asignacion
nifio/examinador aleatoria.

RESULTADOS

La prevalencia de desnutricion fue 19,23%, siendo similar por sexo en el subgrupo
de 5-9 afos (17,27-16,47%, respectivamente para niflos y nifias); mientras que en
el subgrupo 10-14 afios los varones mostraron un 27,88% vs. 12,84% de las mu-
jeres. La prevalencia de bocio fue de un 23,59%. La de fluorosis se incrementaba
con la edad: 64,58% (5-9 aios) y 89,23% (10-14aios). Los varones de 10-14 aios
presentaron la mayor prevalencia de adenopatias, diatesis de rectos/hernia umbili-
cal y palidez de mucosas. La presencia de organomegalias fue casi nula y ninguno
presenté lesiones tracomatosas.

CONCLUSIONES

Es necesario estudiar las diferencias por género en la desnutricion del grupo de
10-14 afios. La mayor prevalencia de adenopatias, diatesis y palidez en los chicos
10-14 anos puede deberse a su mayor desnutricion. Debemos investigar la elevada
prevalencia de bocio y fluorosis. El aumento de fluorosis con la edad sugiere un
curso acumulativo o progresivo. La ausencia de megalias puede relacionarse con
la baja endemicidad de malaria en la zona.

COMPLICACIONES DERMICAS TRAS INYECCION SUBCUTANEA DE
FARMACOS EN PACIENTES CON ESCLEROSIS MULTIPLE

AUTORES: Apezteguia Cuadrado M.A., Izquierdo Barranquero A.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: UCJC

CURSO: 3°

INTRODUCCION
La esclerosis multiple (EM) es una enfermedad idiopatica, inflamatoria, desmieli-
nizante, cronica y progresiva que afecta el SNC, causando desmielinizacion y pos-
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terior degeneracion axonal. Hasta hace poco en la EM se utilizaban unicamente
tratamientos inmunomoduladores o modificadores de la enfermedad (TMEM);
con efectos secundarios importantes, que requieren cuidados de enfermeria.

La mayoria de efectos adversos (EA) de los tratamientos inyectables son reaccio-
nes dérmicas.

OBJETIVOS

Comparar y conocer la frecuencia de los distintos (EA) relacionados con reaccio-
nes dérmicas de los diferentes tratamientos inyectables subcutaneos (SC) que hoy
en dia se utilizan para la EM, para elegir el tratamiento mas adecuado.
MATERIAL Y METODO

Se estudiaron 194 pacientes procedentes de la unidad de EM del HUVM de Se-
villa, de los cuales 125 (64.4%) son mujeres. 72 pacientes (37.1%) estaban en tra-
tamiento IFNb-1a, 67 pacientes (34.5%) con Acetato de Glatiramero (AG) y 55
pacientes (28.4%) IFNDb-1b, con edades comprendidas entre 19y 73 afios. Se regis-
traron en un periodo de 4 a 240 meses los distintos (EA) a nivel dérmico del trata-
miento (SC) de los farmacos empleados. Se utilizo el programa estadistico SPSS.
RESULTADOS

La distribucion de edad y sexo fue similar en los tres grupos. Los pacientes
con IFNb-1b y IFNb-la presentaron mayor mediana de meses de tratamien-
to (P50:70,RIC:25-168; P50:60,RIC:24-108, respectivamente) que los de AG
(P50:36,RIC:18-60) de forma estadisticamente significativa (p<0.001). Presen-
taron eritema (63,4%), ndédulos (22.7%), induracion (17.5%), manchas violaceas
(3.1%), hematoma (3.1%), inflamacién (2.1%), absceso (1.0%), dolor (1.0%),
necrosis (0.5%). Los nddulos fueron mas frecuentes en pacientes tratados con
AG (40.3%) que en IFNb-la y 1b (12.5% y 14.5%, respectivamente; p<0.001).
El eritema fue mas frecuente en pacientes tratados con IFNb-1a y con IFNb-1b
(p=0.06). El grupo de IFNb-1b presentdé mayor porcentaje de lesiones moderada/
grave (38.2%) frente al IFNb-la (22.2%) y AG (22.4%), p=0.053. La regresion
logistica confirmo los resultados previos.

CONCLUSIONES

Tras el estudio y comparacion del tratamiento de la EM mediante inyecciones
subcutaneas; se concluye que los ndédulos (SC) aumentan en pacientes tratados
con AG y el eritema en pacientes tratados con IFNb-1a, IFNb-1b. La disminu-
cion de la frecuencia de aparicion de éstas, o en su caso, del agravamiento de las
mismas; hace evidente la importancia de las intervenciones enfermeras en relacion
al seguimiento y cuidado de este tipo de pacientes.

ESTUDIO DE LA ANSIEDAD EN PACIENTES CON CANCER DE MAMA
COMO FACTOR DE VULNERABILIDAD EN LA APARICION DE RADIO-
DERMITIS. RESULTADOS PRELIMINARES

AUTORES: Autor: Martin Herrero MA.

TUTOR: Martin de Miguel MJ. (Servicio Radioterapia); cotutor: Rodriguez Vi-
llarino MC. (Servicio Psiquiatria).

CENTRO DE ESTUDIOS: Universidad de Zaragoza, Facultad de Medicina.
Hospital Universitario Central de la Defensa “Gomez Ulla”.

CURSO: 6° Grado Medicina.

INTRODUCCION

Existen multiples factores que favorecen la aparicion de efectos adversos a la ra-

dioterapia (RT). La piel actia como un “espectador inocente” que sufre alteracio-

nes tras su exposicion a RT. Estos efectos adversos sobre la piel o radiodermitis

(RD) pueden llegar a limitar tanto la duracion como la dosis del tratamiento, por

lo que su valoracion es importante. Dalgard y cols. (2015) demuestran una aso-

ciacion significativa entre ansiedad y algunas lesiones cutaneas comunes. Hasta el

momento, la ansiedad no se ha estudiado como uno de estos factores en el ambito

radioterapico.

OBJETIVOS

Generales: Evaluar niveles de ansiedad en pacientes diagnosticadas de cancer de

mama y en tratamiento con RT.

Especificos:

- Conocer niveles de ansiedad-rasgo (AR) y ansiedad-estado (AE) en pacientes
con cancer de mama pre-tratamiento con radioterapia.

- Evaluar aparicion de RD: grado y porcentaje de tejido afecto.

- Estudiar relacion entre niveles de ansiedad pre-tratamiento y grado de RD post-
tratamiento.

MATERIAL Y METODO

MATERIAL

1. Formulario heteroaplicado con datos sociodemograficos y clinicos.

2. Cuestionario de AE y AR (STAI).

3. Criterios de la RTOG de valoracion morbilidad-radiacion

4. Histogramas de dosis-volumen de dosimetria

METODO

Durante 3 meses se reclutan pacientes que acuden por primera vez a consultas de

RT. Cumplidos los criterios de inclusion y obtenido consentimiento informado, se

pasa el STAl y finalizada la consulta; el clinico rellena formulario sociodemogra-

fico. Tanto en primera consulta como en sucesivas se valorara la aparicion de RD
seglin los criterios de la RTOG vy al finalizar el tratamiento con RT se evaluara
el grado maximo de RD alcanzado a lo largo del tratamiento y el porcentaje de
area lesionada.

RESULTADOS

Participan 44 mujeres, de media 60 afios. El 72.5% casadas, 48.7% con estudios
primarios, 41% desempleadas, 87.5% no consumen toxicos, 97.5% sin anteceden-
tes psiquiatricos. En la estadificacion TNM: 57,5% son T1 y 65% NO. Todas las
pacientes se sometieron a cirugia, el 87,5% conservadora. El 80% presentan algun
grado de RD: 87.5% G1, 97.5% G2 y 42.5% G3.

CONCLUSIONES

Se aporta disefio y resultados preliminares, actualmente en proceso de analisis.

EFECTO DE LA DIETA GRASA EN LA EXPRESION DE ANGIOPOIETIN-
LIKE PROTEIN 4 EN HIGADO DE RATONES ALIMENTADOS CON UNA
DIETA RICA EN GRASA

AUTORES: Naranjo Garcia V.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAIJO: Departamento de Ciencias Farmacéuti-
cas y de la Salud. Facultad de Farmacia Universidad CEU San Pablo, Madrid,
Espafia.

CURSO: Quinto curso de grado de Farmacia

TUTORES: Plaza de la Fuente A., Merino Palacios B.

INTRODUCCION

La obesidad es un factor de riesgo para el desarrollo de enfermedades metabodli-
cas, tales como dislipemia, hipertension, ateroesclerosis, resistencia a insulina o
diabetes tipo 2. En este trabajo se evalia el efecto de una dieta rica en grasa sobre
la expresion de Angiopoietin-like protein 4 (Angptl4) en el higado de ratones con
obesidad inducida por la dieta (DIO). La Angptl4 participa en la regulacion del
metabolismo lipidico inhibiendo la lipoproteina lipasa (LPL) encargada de hi-
drolizar los triglicéridos en acidos grasos y asi poder ser captados por los tejidos.
Ademas la Angptl4 regula otros procesos como la homeostasis de la glucosa, la
angiogénesis y tumorogénesis. Por otro lado, también se evalu¢ el efecto de estas
dietas en la expresion del transportador de acidos grasos CD36.

OBJETIVOS

Caracterizar el efecto de una dieta grasa sobre la expresion de proteinas implica-
das en el transporte de acidos grasos, asi como de enzimas reguladoras del meta-
bolismo lipidico como la glucosa 6-fosfato deshidrogenasa (G6PD), la sintasa de
acidos grasos (FASN) y el enzima malico (Mel) en higado de ratones que consu-
mieron una dieta rica en grasa durante 4 y 8 semanas.

MATERIAL Y METODO

Se han empleado muestras de higado de ratones C57BL alimentados ad libitum
con una dieta rica en grasa saturada (HFD) durante 4 y 8 semanas. Analizamos el
efecto de la dieta en la expresion proteinas reguladoras del metabolismo lipidico
mediante PCR a tiempo real.

RESULTADOS

Se observa un aumento significativo de la expresion de Angptl4 en higado en rato-
nes de 8 semana pero no en los de 4 semanas. También se observa un aumento sig-
nificativo en la del transportador de acidos grasos CD36 tras 8 semanas de dieta.
Existe correlacion positiva entre la expresion de Angptl4 y la de CD36 en ratones
con 4 semanas de dieta (R*2=0,794), que se pierde en ratones con 8 semanas de
dieta (R*2=0,083). Ademas hay una disminucion significativa de la expresion de
FASN a las 8 semanas de dieta y una disminucion de la expresion de MEL que
es significativa tanto a las 4 como a las 8 semanas de tratamiento. Respecto a la
G6PD no se observa ninguna variacion significativa.

CONCLUSIONES

Los resultados sugieren que la dieta puede desarrollar un papel en la regulacion
del metabolismo lipidico hepatico, caracterizado por una inhibicion de la capaci-
dad del higado para incorporar triglicéridos circulantes, asi como una disminu-
cion de la sintesis de novo de acidos grasos.

(EXISTEN DIFERENCIAS EN LA INERVACION DE LAS CAPAS MUSCU-
LARES DEL COLON HUMANO?

AUTORES: Vega Congjo E.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAIJO: Facultad de Enfermeria y Terapia Ocu-
pacional. Caceres. Universidad de Extremadura.

CURSO: 4° Curso de Enfermeria.

TUTORES: Pozo Andrada MJ., Martin Cano FE.

INTRODUCCION

La propulsion del contenido intestinal depende de la contraccion y relajacion
coordinada de segmentos contiguos del tubo digestivo. Para que se establezcan
estos movimientos coordinados es necesario que el sistema nervioso entérico po-
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sea circuitos excitadores e inhibidores que gobiernen este fendémeno. A pesar de
la importancia de la relajacion de la pared del segmento receptor para que se pro-
duzca el avance del contenido, existen pocos trabajos llevados a cabo en humanos
donde se estudie la inervacion inhibitoria del colon.

OBJETIVOS

Analizar las posibles diferencias en la inervacion de tipo inhibitorio entre las ca-
pas musculares del colon sigmoide humano.

MATERIAL Y METODO

En este estudio se han incluido 14 muestras de colon sigmoide procedentes de
los bordes sanos de reseccion de individuos sometidos a cirugia por un proceso
neoplasico. De cada muestra se obtuvieron tiras musculares de 12 x 4 mm orien-
tadas circular y longitudinalmente tras retirar las capas mucosa y submucosa
mediante microdiseccion. A las tiras orientadas longitudinalmente se les retird
también el musculo circular. La respuesta contractil in vitro de las tiras se analizo
mediante la aplicacion de estimulacion eléctrica de campo (EFS, 0.3 ms, 350 mA,
0.2-10 Hz durante 60 s cada 9 minutos) en condiciones basales y en presencia
de bloqueantes de distintos neurotransmisores. Las diferencias entre grupos se
determinaron mediante ANOVA de doble via y post test de Bonferroni o prueba
t de Student.

RESULTADOS

La EFS produjo respuestas distintas dependiendo de la frecuencia aplicada y el
tipo de musculo ensayado. Asi, en las tiras de musculo circular, las frecuencias de
2, 5y 10 Hz generaron respuestas relajantes, mientras que en el musculo longitu-
dinal todas las frecuencias dieron lugar a una respuesta contractil. En la misma
linea, las tiras circulares mostraron una caida en la tension basal tras la aplica-
cion del carro de frecuencias de EFS, apuntando un predominio de la inervacion
inhibitoria. En el estudio de la neurotransmision pudo observarse como el blo-
queo adrenérgico-colinérgico redujo drasticamente la respuesta del longitudinal,
mientras que no afect6 significativamente al musculo circular. En este ultimo, se
consiguid bloquear la respuesta mediante el bloqueo de los nervios purinérgicos y
nitrérgicos, que mostraron entre si una inhibicion mutua.

CONCLUSIONES

La estimulacion del plexo mientérico del colon sigmoide humano provoca relaja-
cioén del musculo circular y contraccion de la capa longitudinal. Esta inervacion
reciproca posibilita la coordinacion entre capas necesaria para el establecimiento
del reflejo peristaltico.

DIFERENCIAS EN EL PATRON CONTRACTIL DEL MUSCULO CIRCU-
LAR Y LONGITUDINAL DEL COLON HUMANO

AUTORES: Lancho Pedrazo R.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: Facultad de Enfermeria y Terapia Ocu-
pacional. Caceres. Universidad de Extremadura.

CURSO: 4° Curso de Enfermeria.

TUTORES: Pozo Andrada MJ., Camello Almaraz PJ.

INTRODUCCION

La funcion contractil del tracto gastrointestinal reside en sus capas musculares. Es
necesaria una adecuada coordinacion entre dichas capas para que los movimien-
tos gastrointestinales se desarrollen correctamente. Existen multitud de estudios
realizados en animales de experimentacion que investigan el comportamiento de
cada una de estas capas, sin embargo, dada la dificultad para la obtencion de las
muestras, el nimero de trabajos llevados a cabo en humanos es escaso.
OBJETIVOS

Estudiar la respuesta contractil midgena y neurdgena de las capas musculares del
colon sigmoide humano.

MATERIAL Y METODO

Se han estudiado 18 muestras de colon sigmoide procedentes de los bordes sanos
de reseccion de individuos sometidos a cirugia por un proceso neoplasico. Me-
diante microdiseccion, se retiraron las capas mucosa y submucosa y posterior-
mente se cortaron tiras musculares de aproximadamente 12 x 4 mm siguiendo la
orientacion del musculo circular. Para obtener tiras orientadas longitudinalmente
se retir6é también el musculo circular. La contractilidad in vitro de las tiras se es-
tudio tras la aplicacion de estimulos contractiles (KCl y Betanecol) y estimulacion
eléctrica de campo (EFS, 0.3 ms, 350 mA, 0.2-10 Hz durante 60 s cada 9 minutos).
Los datos se analizaron mediante ANOVA de doble via seguido de post test de
Bonferroni y las concentraciones efectivas 50 (CES0) se obtuvieron por regresion
no lineal.

RESULTADOS

La respuesta contractil a la despolarizacion resulté mayor en las tiras de misculo
longitudinal para todas las dosis de KCl ensayadas. Sin embargo, la sensibilidad
al KCl fue similar en ambas capas musculares, con un valor de 25 mM. En el
caso de la respuesta al agonista de los receptores muscarinicos, betanecol, ambas
capas mostraron respuestas contractiles similares, pero el musculo longitudinal
fue 5 veces mas sensible a este agonista que el circular. De acuerdo con los resul-
tados anteriores, la respuesta neurdgena inducida por EFS puso de manifiesto
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distintas respuestas en cada tipo de tira, presentando mayores contracciones el
musculo longitudinal. Ademas, en las tiras circulares, las frecuencias de estimu-
laciéon mayores de 0.5 Hz indujeron una relajacion en el tejido que no ocurrié en
las longitudinales, apuntando una mayor importancia de la inervacion inhibitoria
en esta capa.

CONCLUSIONES

Las capas de musculo de la pared colonica presentan diferencias en su respuesta
a agonistas contractiles y a la estimulacion nerviosa, hecho que posibilita una
complementariedad en sus reacciones y favorece una adecuada coordinacion en-
tre ambas, necesaria para la generacion y propagacion de movimientos colonicos.

CLUSTERINA ES UN POSIBLE BIOMARCADOR DE ADICCION A LA
COMIDA EN PACIENTES DE OBESIDAD MORBIDA

AUTORES: Ignacio Arcos, Carmen Rodriguez-Rivera, Maria Caracuel
CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAIJO: Universidad CEU San Pablo

CURSO: 5° curso Farmacia

INTRODUCCION

Clusterina es una proteina que parece estar relacionada con la inflamacién y la
obesidad. Estudios recientes de protedmica realizados por nuestro grupo sugieren
que esta proteina podria comportarse como un biomarcador especifico de ansia
por la comida (food craving) en obesos mérbidos, un resultado preliminar que
requiere confirmacion.

OBJETIVOS

Comprobar si existen diferencias en los niveles plasmaticos de clusterina de pa-
cientes de obesidad morbida con distinto food craving, con el fin de confirmar el
posible valor de esta proteina como biomarcador de adiccion a la comida.
MATERIAL Y METODO

Se utilizaron muestras de suero de obesos morbidos (indice de masa corporal >
40 kg / m2) y controles normopesos de ambos sexos reclutados en el Hospital
General Universitario de Ciudad Real (HGUCR; proyecto BARIFIS, ISCIII
P110/00440). Los pacientes fueron subdivididos en dos grupos de acuerdo a sus
puntuaciones en la dimension “pérdida de control” (FCQT-PC) de un cuestio-
nario validado de food craving: un primer subgrupo con elevado food craving
(HFC; puntacién > 15) y un segundo subgrupo con bajo food craving (low food
craving, LFC; puntuacion < 15). Los niveles séricos de clusterina de pacientes y
controles se determinaron mediante un kit de ELISA (E-EL-H0038; Elabscience,
‘Wuhan, Hubei, China). Los resultados entre grupos se compararon mediante t de
Student y la correlacion entre craving y niveles de clusterina se analiz6 mediante
el coeficiente de Spearman.

RESULTADOS

Se realizé un primer ensayo con muestras de suero de prueba que permitié com-
probar la validez del kit seleccionado para la determinacién de clusterina en
nuestras condiciones de trabajo, ya que el ajuste de la curva estandar y la inter-
polacion de las lecturas resultaron correctas. Una vez puesto a punto el método,
se analizaron las muestras del estudio observandose que los niveles de clusterina
estaban significativamente elevados en el grupo HFC con respecto al LFC (HFC:
61.6 + 18.4 ng /ml, n = 10; LFC: 7.1 £ 1.8 ng /ml, n = 6; p < 0.05). Los controles
normopesos mostraron niveles intermedios (45.5 = 13.4, n = 19). Se observo asi-
mismo una correlacion significativa entre las puntuaciones de los pacientes en el
FCQT-PC y sus niveles séricos de clusterina (Spearman r = 0.6244, p = 0.0097).
CONCLUSIONES

Los niveles séricos de clusterina parecen estar efectivamente relacionados con el
ansia por la comida en los pacientes de obesidad moérbida, pudiendo asi servir
para definir endofenotipos de obesidad con distinto grado de adiccion a la co-
mida.

DETERMINACION DE COMPUESTOS ORGANICOS VOLATILES EN LA
POBLACION FUMADORA DIFERENCIANDO DOS RANGOS DE EDAD:
JOVENES Y ADULTOS

AUTORES: Utrilla Trigo, S. ; Gémez Martin O.

TUTOR: Mufoz Lucas M.A.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: Universidad Complutense de Madrid.
Facultad de Ciencias Biologicas

CURSO: Cuarto

INTRODUCCION

El habito de fumar es un factor de riesgo para multiples patologias como el cancer
de pulmon, enfermedad pulmonar obstructiva cronica y enfermedades cardiovas-
culares. En ellas, se produce un elevado grado de estrés oxidativo, provocado por
la elevada cantidad de radicales libres y especies reactivas de oxigeno y de nitro-
geno presentes en el humo del tabaco. El estrés oxidativo provoca daifios irrever-
sibles en las macromoléculas. De todas las alteraciones, la peroxidacion lipidica
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genera gran cantidad de metabolitos, como los aldehidos, de bajo peso molecular,
volatiles y que pueden ser excretados por las vias aéreas. La presencia de estos
compuestos organicos volatiles en el aire exhalado (VOCe) sugiere la existencia de
estrés oxidativo en la via aérea y en los pulmones.

La presencia de determinados VOCe puede estar relacionada con el habito taba-
quico y con el tiempo de exposicion al mismo.

OBJETIVOS

Principal: Estudiar si existen diferencias en los VOCe en poblacion fumadora
adulta clinicamente sana frente a poblacion fumadora joven clinicamente sana.
Secundario: Estudiar si existen diferencias en los VOCe entre poblacion fumadora
y no fumadora, tanto en jovenes como adultos.

MATERIAL Y METODO

Estudio casos control, con 120 voluntarios clinicamente sanos procedentes del
personal del HCD y de las universidades de Alcald y Complutense de Madrid. Se
reparten en 4 grupos de 30 personas cada uno:

- Grupo 1- control no fumador adulto

- Grupo 2- control no fumador joven

- Grupo 3- fumador adulto

- Grupo 4 fumador joven.

Los criterios de inclusion para los cuatro grupos exigen consentimiento informa-
do aceptado, ser mayor de 40 afios para los grupos de personas adultas y tener
una edad comprendida entre 18 y 25 afos para los grupos jovenes. Criterios de
fumador activo, segiin la Organizacion Mundial de la Salud. A todos ellos se les
realizara espirometria para descartar cualquier enfermedad respiratoria (EPOC o
asma). Se consideran criterios de exclusion, la existencia de enfermedad pulmonar
o tumoral actual o previa de cualquier aparato o sistema. No se aplicara restric-
cion por razon de género.

La muestra de aire exhalado se recogera mediante camaras BioVOC™ mediante
una maniobra espiratoria a capacidad vital forzada. El aire sera traspasado a tu-
bos de desorcion térmica y analizados posteriormente por cromatografia de gases
y espectrometria de masas. Los compuestos a estudiar son: pentanal, hexanal,
heptanal, octanal y nonanal. Los datos se someteran a tratamiento estadistico
dependiendo de como sea la distribucion de los mismos.

ESTADO MUTACIONAL DEL GEN KIRSTEN RAT SARCOMA EN PA-
CIENTES DEL H.C.D.GOMEZ ULLA CON CANCER COLORRECTAL
METASTASICO

AUTORES: Rico Lopez J.; Alonso Fernandez de Gatta G., Cerro del Pozo J.
CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: CUD Madrid. Grado de Medicina.
CURSO: 2° Curso.

INTRODUCCION

El cancer colorrectal es una de las afecciones neoplasicas mas relevantes debido
a su elevada incidencia y mortalidad, lo que conlleva un gran impacto socioeco-
némico.

OBJETIVOS

Evidenciar el estado mutacional del gen KRAS en pacientes con CCRm del Hos-
pital Central de la Defensa Gomez Ulla.

MATERIAL Y METODO

Se realizo una revision bibliografica sistematica acerca del tema de interés. Se re-
cogieron datos del estado mutacional del gen KRAS de las historias clinicas de
pacientes con cancer colorrectal metastasico tratados en el H.C.D. La muestra del
estudio, durante el periodo de noviembre del 2008 a septiembre del 2014, es de
121 pacientes. Se realizé un analisis estadistico de los datos mediante el programa
SPSS.

RESULTADOS

La frecuencia del oncogén KRAS mutado corresponde a 55 de los pacientes ana-
lizados, representando un 45,5%. En contra se han encontrado 66 muestras que
eran de tipo nativo, corresponde al 54,5% restante.

CONCLUSIONES

El estado mutacional del gen KRAS mas representado es el nativo, que cuando
es mutado, el codon mas afecto es el codon 12, y que dicho estado mutacional en
el momento actual y con la poblacion estudiada, no es diferente entre hombres
y mujeres.

EFICACIA DE LA CLORHEXIDINA APLICADA EN APOSITOS TRANS-
PARENTES EN LA REDUCCION DE LA COLONIZACION DE CATETE-
RES VENOSOS CENTRALES: ENSAYO CLINICO CONTROLADO ALEA-
TORIZADO.

AUTORES: Séez Saez R.; Pérez Gimeno E., Peruyero Gil V., Prias Garay J., Ro-
driguez Rodriguez A., Sanchez Ramos L.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: CUD Madrid, grado de Medicina.
CURSO: 2° curso.

INTRODUCCION

La colonizacion de la punta del CVC es el primer indicador de una posible bacte-
riemia en los pacientes hospitalizados con este tratamiento. El método propuesto
es un ensayo clinico controlado aleatorizado que busca determinar la eficacia del
gluconato de clorhexidina en la reduccion de la colonizacion de la punta del caté-
ter, aplicado mediante un aposito transparente. OBJETIVOS

Determinar la eficacia del GCH (2% aqueous chlorhexidine gluconate) aplicado
mediante un apoésito transparente frente al mismo aposito sin GCH en la reduc-
cion de la colonizacion del CVC. MATERIAL Y METODO

El método propuesto es un ensayo clinico controlado aleatorizado triple ciego.
La base poblacional del estudio seran los pacientes ingresados en la unidad de
cuidados intensivos (UCI) del Hospital Central de la Defensa (HCD) Gomez
Ulla, que necesiten CVC a partir del 1 de enero de 2016. Los sujetos de estudio
se seleccionaran mediante criterios de inclusion/exclusion. Se distribuira aleato-
riamente a los pacientes en dos grupos: uno de intervencion y otro de control. Se
aplicara al grupo de intervencion un apoésito transparente impregnado con glu-
conato de clorhexidina, mientras que el control recibira un aposito estandar sin
clorhexidina. Una vez retirado el catéter sera analizado por el departamento de
microbiologia para establecer si existe colonizacion de la punta, considerado éste
el paso previo a una bacteriemia. Se finalizara el estudio de los resultados a través
de un analisis multivariante por regresion multiple y asi evitar posibles factores de
confusion. Se haran cortes y analisis estadisticos a lo largo del ensayo, de manera
que en el momento que se obtenga un valor de p<0,05 se parara el estudio por
cuestiones éticas.

RESULTADOS

Como resultado del estudio se espera obtener una reduccion significativa en la
colonizacion del catéter en el grupo de intervencion debido al uso del apdsito
transparente impregnado con clorhexidina como antiséptico.

CONCLUSIONES

Entre las ventajas del uso del nuevo apdsito transparente se encuentran:
-Reduccion de la posibilidad de infeccion a través de la disminucion de la manipu-
lacion del aposito gracias a su método de colocacion.

-Permite la vision directa de la zona de insercién pudiendo retirar el catéter en
caso de sintomatologia adversa.

REVISION BIBLOGRAFICA SOBRE INTERACCIONES ENTRE LOS ALI-
MENTOS Y LAS HIERBAS MEDICINALES CON EL USO DE MEDICA-
MENTOS

AUTORES: Fernandez Grande, Victor; Gamez Alastuey, Marcos; Gil Diaz,
Sergio; Gutiérrez Navalon, Isabel; Lobato Martin, Maria Cristina; Luna Tarifa,
Ignacio.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: Centro Universitario De La Defensa
Madrid (CUD)

CURSO: 2°

INTRODUCCION

Numerosos son los estudios que relacionan la influencia de los alimentos, suple-
mentos y hierbas medicinales con el metabolismo de los farmacos. Siguiendo la
linea de estas interacciones, realizamos una revision bibliografica para determinar
la produccion cientifica y el modo de accion de interacciones y metabolismo de
alimentos y hierbas medicinales sobre diversos farmacos. Para ello se realiza un
estudio descriptivo transversal de articulos y documentos recuperados mediante
revision bibliografica utilizando el acceso y consulta directa a diversas fuentes de
literatura cientifica recogida en diversas bases de datos entre 2004-2014. Dominan
los articulos con escaso numero de autores (< cinco). El numero de articulos en
los ultimos 5 afios es 1,42 veces mayor que en afios anteriores. Paises europeos y
norteamericanos y paises orientales lideran la investigacion por su alto nivel de
desarrollo y el frecuente uso de remedios naturales, respectivamente. Dominan
los documentos de revision y originales. E1 50% de las revistas consultadas tienen
un alto factor de impacto, ello unido al mayor nimero de articulos publicados
en los ltimos cinco anos, proporciona calidad a nuestro estudio. El riesgo de la
utilizacion de estos productos, en concentraciones elevadas y como medicamen-
tos, aumenta en pacientes polimedicados y atin mas usando farmacos de estrecho
margen terapéutico.

OBJETIVOS

1.- Determinar la produccion cientifica sobre la influencia de alimentos y hierbas
medicinales sobre el metabolismo de los farmacos y su modo de accion, recogida
en las revistas internacionales indizadas en las bases de datos ya mencionadas.
2.- Revision comentada sobre las principales lineas de investigacion y los resul-
tados que se encuentran en la bibliografia, asi como el estudio de las tendencias
encontradas.

3.- Evaluacion de la calidad de los resultados de la busqueda.

MATERIAL Y METODO

Disefio: Estudio descriptivo transversal de los documentos recuperados median-
te revision bibliografica, en el periodo comprendido entre el ano 2004 y 2014,
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atendiendo al tema de interacciones con los farmacos de alimentos y hierbas me-
dicinales.

Poblacion: Documentos publicados en revistas indexadas publicadas en las bases
de datos descritas en la tabla 3.

Muestra: Tamano muestral: 201 documentos

Criterios de inclusion: Especificidad con el tema a tratar. Se estudiaron los docu-
mentos publicados en las revistas indexadas en las bases de datos de la tabla 3, en
cualquier pais, por cualquier investigador o grupo de investigadores, en inglés y
espaiiol, desde el afio 2004 al 2014. Con esto se procura no exceder unos limites
razonables en cuanto a la evolucion cientifica se refiere. Se prefirieron publicacio-
nes de caracter primario.

Los textos una vez recuperados se almacenaron en formato “pdf” para preservar
su originalidad. Las referencias obtenidas como resultado se ordenaron segun fe-
cha de publicacion. La fecha de la ultima actualizacion de la busqueda fue el dia
19 de Diciembre de 2014.

Criterios de exclusion: No se han incluido posters.

Variables: Idioma de publicacion, Numero de autores, Ao de publicacion, Area
geografica, Tipologia documental, Factor de impacto de la revista que recoge el
articulo (JCR, afio 2013)

Material: Soporte informatico. Para el tratamiento y estudio de las referencias
bibliograficas se utilizo el programa Microsoft Office Word 2007® que permite el
establecimiento de hipervinculo con la URL en la base de datos correspondientes.
Acceso, mediante internet, a las bases de datos autorizadas.

Metodologia: Para la localizacion de los documentos bibliograficos se utilizaron
el acceso y consulta directa a diversas fuentes de literatura cientifica recogida en
diversas bases de datos. Dicha busqueda bibliografica se realizé durante noviem-
bre y diciembre de 2014 en varias paginas web de busqueda de articulos rela-
cionados con la medicina Se utilizaron los descriptores: “interaccion alimentos
farmacos”; “citocromo p450”; “metabolismo hierba medicinal”; “metabolismo

2, 2, 2, <

sustancias naturales”; “alcohol y farmacos”; “interaccion dieta drogas”; “interac-
ciones dieta farmacos”; “interaccion hierba San Juan”; y los respectivos descrip-
tores correspondientes en inglés: “food drug interaction”; “cytochrome p4507;
“medicinal herbmetabolism”; “natural substancesmetabolism”; “alcohol and me-
dicines”; “dietdrugsinteractions”; “St. Wort’sinteraction”.

Se utilizaron como palabras clave: “interaccion”; “alimentos”; “farmacos”;
“dieta”; “metabolismo”; y sus respectivas traducciones al inglés: “interaction”;
“food”; “drugs”; “diet”; “metabolism”.

Se realizé también una busqueda en internet mediante el buscador “google aca-
démico” (http://scholar.google.es/) con los mismos términos y combinaciones de
palabras clave. Se realizaron consultas de informacion sin obtencion de articu-
los mediante diversos buscadores, tales como http://wikipedia.es, http://ivami.
es, http://uv.es. También se obtuvo informacion mediante libros y enciclopedias
consultados a través de la biblioteca online de la pagina web de UAH (http://
www.biblio.uah.es), los cuales se mencionaran y nombraran en las referencias bi-
bliograficas de este proyecto. Todo esto garantiza la consecucion de los articulos
mas pertinentes, eliminando de los resultados los articulos no relacionados con la
tematica principal.

RESULTADOS

Las referencias obtenidas al realizar la bisqueda en las diferentes bases de datos
fueron 201, de ellas el 64.76% estan en inglés y el 35.24% en espaiiol. Supone casi
dos veces mas el nimero de publicaciones en inglés, no obstante da idea del interés
del tema por los investigadores de habla espaiola. Asimismo, la escasa diferencia
entre uno y otro podria resultar un sesgo en nuestra busqueda.

Que el 75% de los documentos estan firmados por un numero de autores <5, indi-
ca que no existen grandes grupos de investigacion en este tema, la mayor parte de
los documentos son de uno y dos autores, y acaparan el 44%. La grafica resultante
del estudio estadistico sobre el afio de publicacion es interesante ya que nos revela
la falta de obsolescencia del tema tratado, ya que el numero de documentos en-
contrados en los tltimos cinco afios supera en 1.42 veces al de los anos anteriores.
Al estudiar la distribucion geografica de los estudios, vemos que la produccion
cientifica se concentra en Europa y Norteamérica y paises orientales, 32.3% y
20.4% en ambos ultimos. Esto puede deberse tanto al alto nivel de desarrollo de
los paises europeos y norteamericanos (lo cual permite mayores recursos dispo-
nibles para investigacion), como al muy frecuente uso de remedios naturales en
paises orientales y europeos (en Alemania y Francia, la fitoterapia esta incluida
en los listados de medicinas de sus sistemas de salud12). Tal y como se aprecia
en la grafica 5, entre revisiones y originales acaparan un 73%, siendo mas nume-
rosas la revisiones con un 41%. Las revisiones nos aportan un numero grande de
autores, pero no vemos si hay sesgos de procedimiento ni intereses. Siendo dificil
los estudios experimentales en este campo, son bastantes los articulos originales
encontrados (32.3%) determinando gran interés. Que el mayor numero de docu-
mentos sean revisiones puede deberse a la necesidad de saber en todo momento
qué se conoce sobre las interacciones entre alimentos y farmacos. Clasificacion
del numero de articulos por revista extraidos en nuestra revision bibliografica.
Han sido representadas Gnicamente aquellas fuentes de publicacion de las que
hemos extraido mas de dos articulos, dejando a un lado asi todas aquellas revistas
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que solo recogian un articulo de los obtenidos en nuestra bibliografia. Podemos
concluir por tanto que las revistas “British journal of clinical pharmacology™, se-
guida de “Clinical pharmacokinetics” y “Clinical Pharmacology & Therapeutics”
han sido las de mayor influencia a la hora de aportar articulos relacionados con el
caso clinico y, por tanto, las que presentan mayor relacion con interacciones entre
farmacos y alimentos. Catalogadas todas las revistas que recogen algun articulo
usado en nuestra bibliografia por su indice de impacto. En la grafica 8 queda re-
presentado por medio de un diagrama de cajas el factor de impacto de las revistas
consultadas, resultando en una mediana de 3.47 con un rango intercuartilico de
3.35. Es decir, el 50% de las revistas consultadas tiene un factor de impacto en-
tre 5.1 y 2.5, considerado alto. 30 Para evaluar la calidad de los resultados de la
busqueda bibliografica, se comprobaron mediante revision manual posterior las
referencias obtenidas, efectuando la valoracion seglin relacion de pertinencia con
el area tematica del estudio, clasificando las referencias en «pertinentes» o «no
pertinentes». El aceptable factor de impacto obtenido, garantiza la calidad de los
documentos elegidos.

CONCLUSIONES

El abuso de automedicacion y la moda por consumir “productos naturales” a
base de hierbas medicinales, asi como la creciente comercializacién de numerosos
complementos alimenticios en los ultimos afios ha hecho que aumente conside-
rablemente su consumo y el interés por las interacciones entre ellos y los medi-
camentos, por lo que se hace imprescindible revisar y tener en consideracion los
efectos adversos e interacciones asociadas a su administracion conjunta. El pro-
blema es atin mayor ya que en muchas ocasiones los pacientes no informan a su
médico sobre el hecho de estar tomando dichos preparados, seguramente porque
no los consideran como un medicamento y no ven en ellos ningun riesgo. Aunque
se presenten bajo formas farmacéuticas, estos preparados no estan sujetos a la le-
gislacion de los medicamentos y por tanto no estan obligados a evaluar la posible
interaccion con los medicamentos de prescripcion. El conocimiento de las inte-
racciones se basa por tanto en comunicaciones de casos, extrapolaciones de datos
farmacologicos o algun ensayo con tamafio de muestra normalmente reducida.
Muchas veces los complementos contienen plantas medicinales utilizadas tradi-
cionalmente en nuestro entorno pero también es habitual que contengan extractos
o productos introducidos mas recientemente como el arandano rojo, resveratrol,
zumo de noni o bayas de gojil3. En conclusion, las interacciones de los alimentos,
complementos y hierbas medicinales con los medicamentos supondran un riesgo
mayor en aquellos pacientes con tratamientos en curso que por su estrecho mar-
gen terapéutico, mecanismo de accion o via de eliminacion pueden condicionar
la respuesta terapéutica. Y ese riesgo aumenta si estos productos se usan como
medicamentos, en concentraciones no seguras, no existiendo evidencias cientificas
sobre su utilizacion.

BENEFICIOS DE LA GLUTAMINA EN NUTRICION PARENTERAL
AUTORES: Beatriz Diaz Venega; Francisco Jos¢ Escribano Roca; Daniel Ca-
bezén Samaniego; Felipe Javier Barroso Pérez; Iciar Aldama Marin; Juan Arias
Abelaira.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAIJO: Centro Universitario de la Defensa
Madrid

CURSO: 2° medicina

INTRODUCCION

La glutamina es el aminodcido semiesencial mas abundante del organismo.
Debido a su metabolismo y caracteristicas, es sin duda el aminoacido mas versatil
dela fisiologia humana; de ahi su importancia como nutrimento. En situaciones de
estrés metabolico, su demanda se ve incrementada, por lo que su suplementacion
se convierte en un hecho necesario a la hora de corregir su deficiencia para
prevenir posibles complicaciones. Esta involucrada en la produccion de urea en
el higado y de amoniaco en el rifiéon. Participa en la glucogénesis y es la principal
fuente de energia para células epiteliales como los enterocitos y los linfocitos del
intestino delgado. Asi mismo, destaca su papel en la disminucion de las situacio-
nes de estrés oxidativo, dado que esta identificada como precursor del glutation
(un potente antioxidante). Durante los Gltimos afios, se han realizado diversos
estudios acerca de la efectividad de la glutamina, alcanzandose una conclusion
bastante unanime sobre su efecto beneficioso en pacientes criticos; especialmente
en pacientes graves de UCI, hematologicos, oncologicos, quemados y postquirtr-
gicos. No obstante, un estudio llevado a cabo por Heyland ha creado una impor-
tante controversia al defender que la glutamina no solo resulta ineficaz sino que,
ademas, aumenta la morbi-mortalidad entre los pacientes.

OBJETIVOS

Se establece como objetivo principal de este estudio demostrar el efecto benefi-
cioso de la glutamina en la clase de pacientes previamente mencionados. Para
una mayor profundizacion en el tipo concreto de beneficio causado, se establecen
como objetivos secundarios las valoraciones de las siguientes variables: tiempo de
estancia hospitalaria, estado de infeccion y fendmenos de estrés oxidativo.
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MATERIAL Y METODO

A través de un estudio observacional de cohortes, randomizado y multicéntrico,
pretendemos demostrar el efecto beneficioso que conlleva su suplementacion en
pacientes criticos; entendiéndose como tal a pacientes graves de UCI, oncoldgi-
cos, quemados, politraumatizados y postquirtrgicos. Para ello, se incorporara a
300 pacientes en un programa de nutricion parenteral, quedando divididos en
tres grupos de seguimiento: uno de ellos servira como control, mientras que a
los otros dos grupos se les administrara la glutamina, en dosis minima y maxima
recomendada, respectivamente.

Las conclusiones las obtendremos mediante el analisis de cuatro variables funda-
mentales: morbi-mortalidad, estancia hospitalaria, estado de la infeccion y dismi-
nucion del estrés oxidativo.

Pese a que se realizara en un area restringida a la Comunidad de Madrid, se toma-
ran una serie de medidas encaminadas a minimizar todo sesgo de seleccion; por
lo que, el propdsito final, es que el estudio presente tanto validez interna como
externa.

RESULTADOS Y CONCLUSIONES

Es el disefio de un estudio (no realizado)

ESTUDIO DE LA PROTEINA C REACTIVA ULTRASENSIBLE EN PACIEN-
TES CON TRASTORNO MENTAL GRAVE Y SINDROME METABOLICO
AUTORES: Carrillo Aumente S.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: Hospital 12 de Octubre (Universidad
Complutense, Madrid)

CURSO: 5° Curso, Grado de Medicina

TUTORES: Tutor: Aumente Merino MA. (Servicio Analisis Clinicos, Hospital
Central de la Defensa)

Cotutor: Yamamoto Caballero S. (Servicio Psiquiatria, Hospital Central de la
Defensa)

INTRODUCCION

La Proteina C reactiva (PCR) es una proteina de fase aguda producida por el
higado, usada como marcador inflamatorio y predictor del riesgo cardiovascu-
lar. La PCR ultrasensible (PCR-US) surge de la necesidad de precisar el rango
de la PCR como marcador. El sindrome metabolico es una enfermedad definida
por 3 de estos criterios: obesidad abdominal, hipertension arterial y alteracion
del metabolismo de glacidos y lipidos (colesterol o HDL). El Trastorno Mental
Grave (TMG) engloba diversos diagndsticos psiquiatricos con persistencia en el
tiempo, que presentan graves dificultades en el funcionamiento personal y social
a consecuencia de la enfermedad, reduciendo la calidad de vida. Se ha asociado
con mayores tasas de comorbilidad fisica y con un exceso de mortalidad 2-3 veces
superior. En la literatura se ha demostrado que la PCR y PCR-US, tienen efica-
cia como marcador bioquimico predictor de riesgo cardiovascular, por lo que el
estudio de estos marcadores en una poblacion con TMG se hace necesario, cola-
borando para mejorar la calidad de vida.

OBJETIVOS

El objetivo general consiste en conocer el comportamiento de la PCR-US en una
muestra de pacientes psiquiatricos.

Los objetivos especificos son:

Describir la PCR - US en un corte transversal de la historia de la enfermedad
Estudiar la influencia de variables clinicas predeterminadas en los niveles de PCR
- US y su relacion

con el sindrome metabdlico

Proponer el uso de la PCR — US para el seguimiento del riesgo

MATERIAL Y METODO

Es un estudio descriptivo prospectivo transversal, con pacientes ingresados y am-
bulatorios, diagnosticados de TMG del Servicio de Psiquiatria Hospital Gomez
Ulla. Cumplen criterios de DSM-IV

para TMG y cumplimentar un cuestionario clinico semiestructurado.
RESULTADOS

En el momento actual se esta recogiendo la muestra. Se presenta diseio metodo-
logico y protocolo de recogida de datos.

CONCLUSIONES

Se espera concluir que determinar los niveles de PCR y PCR-US es importante
para esta poblacion de pacientes con TMG; proponemos realizar determinacio-
nes rutinarias, dado que sera una informacion precoz y fiable del riesgo cardiovas-
cular en estos pacientes.

PREDICTIVE FACTORS ON SUCCESS OF VAGINAL BIRTH AFTER CE-
SAREAN DELIVERY AND THE IMPORTANCE OF HIGH BODY MASS
INDEX AND INCREASED WEIGHT GAIN DURING PREGNANCY
AUTORES: Giiendolina Fernandez Fernandez

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAIJO: University of Debrecen, Department of
Obstetrics and Gynecology (Hungary). Faculty of Medicine, University of Giro-
na (Spain)

CURSO: 6° Medicina

TUTOR: Alpar Gabor Juhasz, MD., Ph.D.

INTRODUCCION

Cesarean section (CS) is the most common abdominal operation in the world.
The incidence has been continuously increaseing, although when VBAC (Vaginal
Birth After Cesarean) is an ideal method to decreases this tendency. Moreover,
obstetrical care is highly affected by the number of overweight and obese women,
which increases the proportion of pregnancy with excess weight.

OBJETIVOS

My aim was to identify that high prepregnancy body mass index (BMI) and in-
creased weight gain during pregnancy are predictive factors for an unsuccessful
VBAC. I also investigated the impact of a previous VBAC and a previous normal
spontaneous delivery (NSVD) as predictive factors of success VBAC.
MATERIAL Y METODO

This was a retrospective cohort study. I analyzed the data of births during 2012
regarding to the patient with an history of previous CS. Exclusion criteria were:
multiple gestation, more than one CS, previous uterine scar other than low trans-
verse, malpresentation, intrauterine fetal death, pregnancy <36 weeks and incom-
plete data. Based on the prepregnancy BMI, patients were divided:

1. Normal weight (BMI<25)

2. Overweight (BMI 25-30)

3. Obese (BMI> 30).

Excessive weight gain during pregnancy was considered >15 kg. Statistical anal-
ysis was performed with T- Student for the continuous variables and chi2 for dis-
crete. P<0,05 were considered significant.

RESULTADOS

I included 113 patients for final analysis. The VBAC success rate was 67,2%
(76/113). The success rate for the different groups was BMI<2, 74% (ref), BMI
25-30, 57,1% (p=0,133) and BMI>30, 46,6% (p=0.035).

All the weight-related characteristics of patients attempting VBAC is significantly
higer in those who fail; except weight gain with no differences:

Previous successful VBAC is the only variable that have a significant impact on
VBAC success (Odds=15,85; 1,96-1128,03; P=0,0095).

Walght-related characteristics of patlents attempting VBAC

Successful VRAC [n=78) Falled VBAC [n=37) 4
meanz5s0 meaanzs0
Pre pregnancy BMI 23.79£4,12 25742428 0,022
BMI at dellvery 24,59+4,00 29,52:447 0,068
Weighl al lirst visil {kg) 6559111 81 70,87£12.95 0,032
Welight at delivery (kg} 75,03411,92 £2,01413,00 0,015
Weight gain (ke) 10,59£4,92 0,502

Previous successful VBAC is the only variable that have a significant impact on VBAC
success (Odds=15,85; 1,96-1128,03; P=0,0095).

CONCLUSIONES

Overweight and obese women are less likely to have successful VBAC. Having a
BMI>30 is strongly decreasing the chance of a successful VBAC. The only pre-
dictive factor that can affect to the success of VBAC is having a previous VBAC
in the history. All the weight related characteristics were significantly higher in
those who failed VBAC than in those who success, except the weight gain which
was similar in both.

COMPUESTOS ORGANICOS VOLATILES EN AIRE EXHALADO EN PA-
CIENTES CON ENFERMEDAD PULMONAR OBSTRUCTIVA CRONICA
AUTORES: Gémez Martin O.; Utrilla Trigo S.

TUTOR: Muiioz Lucas M.A.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: Universidad Complutense de Madrid.
Facultad de Ciencias Biologicas.

CURSO: Cuarto

INTRODUCCION

La Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica (EPOC) se define como una enfer-
medad respiratoria caracterizada por una limitacion cronica al flujo aéreo que no
es totalmente reversible. Los sintomas principales son disnea, tos y expectoracion,
con presencia de agudizaciones y comorbilidades. El principal desencadenante
de la EPOC es la inhalacion del humo del tabaco que contiene gran cantidad de
radicales libres, especies reactivas de oxigeno y de nitrégeno, que incrementan el
nivel de estrés oxidativo en los pulmones. Estas especies atacan a las macromo-
léculas produciendo compuestos organicos volatiles que pueden detectarse en el
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aire exhalado (VOC)e. Su analisis podria ser utilizado como medida indirecta del
estrés oxidativo.

OBJETIVOS

Determinar si existen diferencias en los (VOC)e entre las personas con EPOC
frente a controles sanos fumadores.

MATERIAL Y METODO

Estudio casos-control. Los grupos de estudio son: grupo control fumador (CF)
clinicamente sano compuesto por 30 personas voluntarios del HCD Gomez Ulla
y un grupo EPOC formado por 34 pacientes fumadores activos, que acudieron a
consulta de Neumologia del HCD Gémez Ulla. Todos los participantes accedie-
ron a participar en el estudio. Consentimiento informado aceptado. La muestra
de aire exhalado se recogié mediante una maniobra de espiracion forzada median-
te Bio-VOC™ y se traspaso el aire a tubos de desorcion. La técnica analitica fue:
desorcidn térmica,

cromatografia de gases y espectrometria de masas. Los VOC analizados fueron:
hexanal, heptanal, octanal y nonanal. Analisis estadistico: SPSS® v-15 para Win-
dows.

RESULTADOS

El grupo CF consta de 30 personas (15 hombres y 15 mujeres) con una edad me-
dia de 49.07 (9.5) afios, y un Indice de Paquetes Afio (IPA) de 30.9 (18.6). El grupo
EPOC lo forman 34 personas (32 hombres y 2 mujeres), con una edad media de
75.59 (9.8) anos y un IPA de 123 (29.5). De ellos el 10% eran GOLDI, el 32,5%
GOLD?2, el 25% GOLD3 y 32,5% GOLD4.

Comparacidn de frecuencias y parcentaje de deteccidn de los VOC en los das grupas de estudic. Porcentaje en cada
grupo y valor de p basado en el test de x2 de heterogeneidad.

Control fumador (N=30) EPOC |N=34) L
11(37H) 12 (35%) 0.65
10(33%) 14(41%) 056
5 (16%) 4(12%) 0.24
16(53%) 10 (30%) 0.58

CONCLUSIONES
No hemos encontrado ningiin VOC analizado que muestre diferencias estadistica-
mente significativas entre el grupo control fumador y el grupo EPOC.

ESTUDIO CRIMINOLOGICO DEL SUICIDIO EN LA UNION EUROPEA
AUTORES: Arriero Fernandez N.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: Facultad de Medicina, Universidad
Complutense (Madrid). Hospital 12 Octubre (Madrid)

CURSO: 6° Grado en Medicina

TUTORES: Robledo Acinas MM.

INTRODUCCION

La palabra suicidio, traducida de su originaria latina, viene a significar “muerte

por si mismo”. El suicidio supone casi 1.000.000 muertes/aiio en el mundo, que se

traduce en un suicidio cada 40 segundos.

OBJETIVOS

Comparar los suicidios en la UE, atendiendo a diferentes items como sexo, edad

o método

MATERIAL Y METODO

La informacion ha sido obtenida de los respectivos Institutos de Estadistica, Mi-

nisterios de Sanidad o Registros Nacionales de Mortalidad. Rumania fue excluida

al no encontrarse estadisticas.

RESULTADOS

- Los paises con mayor tasa de mortalidad por suicidio (TMS) fueron: Lituania,
Hungria, Letonia, Eslovenia, Croacia, Estonia y Polonia.

- Los paises con menor TMS fueron: Chipre, Grecia, Malta, Italia y Espaiia.

-La TMS ha aumentado respecto a 2008 en: Alemania, Austria, Dinamarca,
Eslovenia, Grecia, Italia, Lituania, Luxemburgo, Malta, Paises Bajos, Polonia,
Portugal, Republica Checa y Suecia. Ha disminuido en Bulgaria, Croacia, Eslo-
vaquia, Estonia, Finlandia, Hungria y Letonia.

- En todos los paises predomina el suicidio en varones. El porcentaje en mujeres
se eleva en Luxemburgo, Paises Bajos, Portugal, Suecia y Bélgica, mientras que
disminuye en Malta, Eslovaquia, Polonia, Reptiblica Checa y Chipre.

- La edad, registrada en 21 paises, revela que el suicidio aumenta conforme a la
edad. Los paises con mas TMS juvenil fueron Lituania, Finlandia, Letonia y
Estonia; los de menor Grecia, Espafia, Italia, Portugal, Malta y Chipre.

- El método mas extendido, registrado en 11 paises, fue ahorcamiento, estrangula-
cion o sofocacion (exceptuando Luxemburgo, cuyas mujeres emplean mayorita-
riamente medicamentos o drogas).
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- La causa del suicidio, nivel educativo, estado civil y tipo de regiéon no fueron
registrados en la mayoria de paises, por tanto no se consideraron.

CONCLUSIONES

- Las mayores TMS, en general, se registran al Este y Norte de la UE. Las menores
TMS, se encuentran en torno al Mediterraneo. Estas diferencias pueden deberse,
entre otros, al clima. La variacion desde 2008 no ha podido relacionarse con
ningun factor.

- Los paises con mas porcentaje de suicidios femeninos podrian asociarse a ma-
yores tasas de violencia machista, aunque no tnicamente. No se han encontrado
diferencias respecto al salario medio, desempleo ni otros.

- No ha podido asociarse TMS juvenil a tasas de desempleo juvenil o de riesgo de
pobreza y exclusion. Parece relacionarse con la localizacion geografica.

- En cuanto al método empleado, se sabe que en este aspecto es mas importante la
accesibilidad mas que de la propia letalidad del método.

NIVELES DE CITOCINAS PLASMATICAS Y SU RELACION CON EL
RIESGO DE DESARROLLAR LESION ORGANICA CARDIOVASCULAR
EN EL PACIENTE CON SINDROME METABOLICO

AUTORES: Marta Garcia Sanchez.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: Universidad San Pablo CEU

CURSO: 3° curso de medicina

INTRODUCCION

El sindrome metabdlico (SM) engloba sujetos con diferentes factores de riesgo
de desarrollar enfermedad cardiovascular (ECV). Sin embargo, con los criterios
actuales se diagnostica de SM un grupo muy heterogéneo de individuos cuyas
caracteristicas clinicas y prondsticas son muy distintas, y no todos presentan el
mismo riesgo de desarrollar ECV. Por ello, es necesario identificar parametros que
nos ayuden a una mejor estratificacion del riesgo concreto de desarrollar ECV.
OBJETIVOS

Analizar los niveles plasmaticos de citocinas relacionadas con la inflamacién y
disfuncion adipocitaria en un grupo de pacientes con criterios de SM y estudiar su
asociacion con la presencia de lesion organica cardiovascular (LOC).
MATERIAL Y METODO

Se incluyeron 53 pacientes con SM y 22 sujetos que no llegaron a cumplir los cri-
terios de SM (grupo control), todos ellos no fumadores y menores de 60 afos. Se
analizaron mediante Luminex-100 los niveles plasmaticos de adiponectina, adip-
sina, leptina, grelina, resistina, visfatina, PAI-1, GLP-1, GIP, péptido-C, IL-18,
TNF-, MCP-1,VCAM-1, ICAM-1, y VEGFE. Ademas, en 17 sujetos se evaluo la
presencia de LOC mediante deteccidon de lesion carotidea (GIM> 0.9 o placa) o
cardiaca (hipertrofia ventricular izquierda) y se correlacion6 con los niveles plas-
maticos de dichas citocinas.

RESULTADOS

Los pacientes con SM mostraron niveles significativamente mas elevados de adip-
sina (0,88 + 0,35 vs 0,74 + 0,18 ug/mL; p<0,05), PAI-1 (15,55 + 13,76 vs 8,23 +
3,95 ng/mL; p<0,001), VEGF (46,75 *+ 45,34 vs 28,03 £ 28,13 pg/mL; p< 0,05),
VCAM-1 (288,89 * 56,98 vs 256,09 + 55,10 ng/mL; p<0,05) e ICAM-1 (0,19 +
0,05 vs 0,15 £ 0,06 ug/mL; p<0,05) respecto al grupo control. Ademas, en los
pacientes con SM y presencia de LOC, se observaron niveles mas elevados de
PAI-1(23,24 £ 17,26 vs 13,73 % 8,82 ng/mL; p<0,05), ICAM-1(0,22 £ 0,05 vs 0,17
+ 0,04 ug/mL; p<0,05) y visfatina (6,64 £ 9,4 vs 1,15 £ 1,04; p<0,01) respecto a
los pacientes con SM que no tenian LOC.

CONCLUSIONES

Es fundamental subclasificar los pacientes que reunen criterios de SM en virtud
a una aproximacion mas concreta a su verdadero riesgo cardiovascular. En este
sentido, la deteccion de niveles alterados de determinadas citocinas plasmaticas
puede ayudar a identificar aquellos sujetos que ya han desarrollado lesion organi-
ca cardiovascular. En cualquier caso es necesario profundizar en la fisiopatologia
del SM y su relacion con la ECV con estudios mas amplios.

AEDES SP. COMO VECTOR DE ENFERMEDADES POTENCIALMENTE
PANDEMICAS

AUTORES: Fernandez Berzosa T., Candela Doifia A., Dris Mohamedi R., Mar-
tin Gonzalez A., Sliman Mohamed M.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: Centro Universitario de la Defensa —
Universidad de Alcala de Henares

CURSO: 3°

INTRODUCCION

Aedes es un género de mosquitos hematofagos en las que destacan las especies
A. albopticus y A. aegypti, transmisores de diversas enfermedades producidas
por Arbovirus donde destacan el Dengue, la Fiebre amarilla y el Chikungunya.
Estos producen enfermedades incapacitantes en zonas endémicas donde se dan
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las condiciones necesarias para el desarrollo del vector. Los principales factores
de riesgo son la humedad y las altas temperaturas para el desarrollo del mosquito,
tipica de zonas tropicales, y las insuficientes condiciones de salubridad en zonas
precariamente urbanizadas.

El cambio climatico provoca la colonizacion de especies en zonas donde estos
mosquitos no residen habitualmente, produciendo brotes epidémicos en zonas
dénde la poblacion no esta protegida serologicamente. La prevencion, asi como la
educacion sanitaria y la concienciacion de la poblacion donde se podria desarro-
llar el vector es necesaria para su control. Es necesaria la investigacion de nuevas
medidas de prevencion.

OBJETIVOS

Describir los aspectos mas relevantes en cuanto a la expansion de enfermedades
actualmente endémicas de zonas tropicales; se revisaran brevemente las enferme-
dades transmitidas por Aedes sp y las medidas para el control del vector.
MATERIAL Y METODO

Se realizara una revision de articulos sobre el tema en cuestion.

RESULTADOS

Exponemos una revision enfocada a la transmision de enfermedades potencial-
mente pandémicas por Aedes, junto con su clinica, y como se debe gestionar en el
futuro el control del vector.

CONCLUSIONES

Aedes es un reconocido vector de enfermedades endémicas de zonas tropicales.
Como consecuencia del cambio climatico global y de otros factores como la glo-
balizacion en el transporte de mercancias, Aedes jugard un papel importante en la
expansion de graves enfermedades a nivel pandémico.

Muchas de estas enfermedades cursan con cuadros graves para la integridad de
la salud de las personas. El dengue, la fiebre amarilla, chikungunya, diversas en-
cefalopatias pueden desencadenar epidemias mas alla de sus actuales regiones,
motivadas por los factores ya comentados.

Las condiciones de insalubridad favorecen la habitabilidad, reproduccion y pues-
ta de los mosquitos.

El control del vector es esencial para frenar la transmision de las enfermedades.
Se han aplicado diversos tratamientos para el control de los mismos, sin embargo
Aedes esta desarrollando resistencias frente a los tradicionales insecticidas. Por
ello estan siendo investigados otros tratamientos, tan diversos como aquellos que
usan extractos botanicos hasta la formacion en materia sanitaria de la poblacion.
Actualmente no existen vacunas que hayan demostrado una eficacia significativa
frente a las diversas enfermedades transmitidas por Aedes. Se esta investigando
una amplia gama de vacunas que han demostrado ser eficaces en modelo animal,
lo que nos sugiere la necesidad de seguir en esta via de investigacion.

RELEVANCIA CLINICA DE LA PRESENCIA DE RESISTENCIA A DAP-
TOMICINA EN AISLAMIENTOS DE STAPHYLOCOCCUS AUREUS CON
CMI90 PARA VANCOMICINA 2. ESTUDIO DE COHORTES RETROSPEC-
TIVO

AUTORES: Candela Dofia A., Jiménez Chillén C.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: Universidad Alcala de Henares - HCD
Gomez Ulla

CURSO: 3°

INTRODUCCION

La aparicion de resistencias a multiples antibioticos supone en muchas ocasiones
cambios de terapia antibidtica o uso de terapia combinada. Las asociaciones de
mecanismos de resistencia en Staphylococcus aureus esta en constante estudio. El
hecho de haber recibido tratamiento previo con vancomicina, supone un riesgo
aumentado de elevar la CMI 90 para daptomicina, pudiendo aparecer resistencias
a ésta, que pudieran modificar el pronostico del paciente, en funcion del foco de
infeccion.

OBJETIVOS

Nos proponemos mediante este estudio comparar la evolucion clinica de pacien-
tes con aislamiento de Staphylococcus aureus con CMI90 de 2 para vancomicina
que ademas presentan CMI90 de 1 para daptomicina, frente a los que presentan
CMI90 de 0,5 para daptomicina.

MATERIAL Y METODO

Se realiza una recogida de los aislados de Staphylococcus aureus con CMI 90
para vancomicina de 2 en el ano 2012. Se incluiran unicamente los primeros ais-
lamientos de cada paciente, tanto del circuito hospitalario como ambulatorio. Se
excluiran los casos de colonizacion, incluyendo unicamente los casos de infeccion.
Se clasificaran en dos grupos en funcion de la presencia o ausencia de resistencia
a daptomicina, definda como CMI 90 mayor o igual que 1. Se recogeran de cada
paciente los datos demograficos (sexo, edad,), datos de la muestra (procedencia
de la muestra, tipo de muestra), microorganismo aislado y antibiograma, factores
de riesgo para resistencia a meticilina (hospitalizacion prolongada >14 dias en
los ultimos 3 meses, tratamiento antibidtico recibido en los 3 meses previos, in-
feccion o colonizacion previa por SARM, procedente de un centro sociosanitario

con prevalencia >20%, dialisis, procedimiento invasivo reciente, lceras de larga
evolucion o gran tamano), datos de inmunosupresion, indice de Charlson, foco
clinico de Infeccion, datos de analisis de sangre mas cercanos a la toma de mues-
tra (creatinina, urea, sodio, potasio, glucosa, proteinas totales, albimina, calcio,
hemograma) tratamiento que se instaura. La variable principal a comparar sera la
tasa de curacion, definida como desaparicion del aislamiento y mejoria clinica del
paciente. Las variables secundarias seran: numero de cambios de antibioterapia,
causa de cambios, y exitus asociado a la infeccion. La variable principal es cuali-
tativa, y por tanto se analizara mediante la prueba de Chi-cuadrado o la prueba
exacta de Fisher en caso de ser necesario. Las variables cuantitativas se compara-
ran mediante T-Student y las no paramétricas con la prueba de Mann-Whitney.
Se realizard un analisis multivariante incluyendo las variables que no tengan una
distribucion homogénea entre los dos grupos.

RESULTADOS Y CONCLUSIONES

Estudio en curso.

TRES MINUTOS CON EL CONSENTIMIENTO INFORMADO (VIDEO)
AUTORES: Martinez Almenta M.; Matesanz Lopez C.

TUTOR: Abril Garcia A

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAIJO: Universidad de Alcala de Henares. Ser-
vicio de Psiquiatria del Hospital Gomez Ulla

CURSO: 6° Curso de Licenciatura en Medicina

INTRODUCCION

El Consentimiento Informado (CI) es la conformidad libre, voluntaria y conscien-
te de un paciente, manifestada en el pleno uso de sus facultades después de recibir
la informacion adecuada, para que tenga lugar una actuacion que afecta a su sa-
lud. Tiene lugar dentro de la relacion médico-paciente, por lo que el personal sani-
tario debe tenerlo en cuenta, ya que es un tema mal conocido y subestimado (casi
el 70% de las reclamaciones tienen relacion con el Consentimiento Informado).
Es por ello por lo que se plantea este tema, para concienciar sobre la importancia
que realmente tiene, ya que se encuentra presente en casi todas las especialidades
médicas y quirargicas en algin momento de la practica clinica.

OBJETIVOS

Se pretende:

1. Despertar el interés de los asistentes en un tema transcendente y de practica
habitual.

2. Divulgar conceptos fundamentales sobre éste area de estudio de forma simple
y concisa.

3. Hacer hincapié en que el Consentimiento Informado no es un mero documento,
sino que es una herramienta que puede reforzar la relacion con el paciente.

4. Lograr que la adquisicion de los nuevos conocimientos, sea mas amena y mas
réapida, gracias al empleo de nuevas tecnologias. MATERIAL Y METODO
Revisada la bibliografia sobre el tema, se seleccionan los conceptos basicos y esen-
ciales del CI. Dichos conceptos se trasladan a un guioén que servira de guia para
la elaboracion del producto final. El desarrollo técnico se realiza con Adobe Flash
CS6 (edicion de video) y con MorphVOX (modificacion de voz).
RESULTADOS

Se obtiene un video de 3 minutos de duracion con un tamaiio de 2.50 MB. Es un
archivo de tipo .swf que requiere el programa Adobe Flash para ser reproducido
tanto en Windows como en Mac.

CONCLUSIONES

El Consentimiento Informado es un proceso habitual en la practica médica, y
sin embargo, en ocasiones no se le presta la atencion que merece. Gracias a este
video de caracter cientifico y divulgativo, se pretende ofrecer una vision novedosa
sobre este tema.

ANALISIS DESCRIPTIVO DE LA ACTIVIDAD ANESTESIOLOGICA REA-
LIZADA EN EL HOSPITAL UNIVERSITARIO CENTRAL DE LA DEFEN-
SA GOMEZ ULLA ENTRE 2005 Y 2013.

AUTORES: Cano Catizone R.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: Hospital Universitario Central de la De-
fensa Gémez Ulla

CURSO: 4°

INTRODUCCION

El Hospital Universitario Central de la Defensa “Gomez Ulla” de Madrid es el
hospital principal de la red sanitaria del Ministerio de Defensa. Cumple funcio-
nes asistenciales, docentes, logisticas y periciales. Cuenta con la mayor parte de
servicios médicos, quirurgicos y centrales. Aunque la colaboracion con la pobla-
cion civil se inicid en el afio 2006, desde 2011 este hospital militar pasa a estar
integrado en la red sanitaria de la comunidad de Madrid atendiendo a poblacion
civil y militar.
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OBJETIVOS

Describir las anestesias generales, loco-regionales, consultas de anestesiologia,
cirugias ambulatorias, cirugias totales y médicos anestesiologos en plantilla entre
los afios 2005 y 2013.

MATERIAL Y METODO

Estudio descriptivo retrospectivo realizado en el Hospital Universitario Central
de la Defensa “Gomez Ulla” de Madrid en el periodo comprendido entre los afios
2005 y el 2013, que analiza anestesias generales y loco-regionales (se incluyen tan-
to las de cirugia programada como las de urgencias), consultas de anestesiologia,
cirugias ambulatorias, cirugias totales y médicos anestesiologos en plantilla. Para
obtener los datos se consulta la documentacion estadistica relacionada, publicada
por el Ministerio de Defensa.

RESULTADOS

Los datos obtenidos en los afios 2005-2013 fueron: anestesia general (2618, 3368,
3451, 2974, 1435, 1679, 4092, 3480 y 3876), anestesia loco-regional (5229, 6632,
5185, 1666, 2791, 3492, 128, 661 y 644), cirugia ambulatoria (3047, 3847, 3477,
1479, 1139, 1697, 2226, 2247 y 2598), total de cirugias (10894, 13847, 12113, 6119,
5365, 6868, 6446, 6888 y 7118), consultas de anestesiologia (0, 2, 6152, 6754, 6226,
6354, 6921, 5544 y 7645) y por ultimo los anestesidlogos en plantilla fueron (20,
20,22, 23,27, 29, 26, 28 y 21).

CONCLUSIONES

Desde que el Hospital Universitario Central de la Defensa “Gomez Ulla” se in-
tegra en la red sanitaria de la Comunidad de Madrid en el 2011, se ha producido
un incremento de las anestesias generales, cirugias ambulatorias y consultas de
anestesiologia realizadas en este centro sanitario. El total de las cirugias sigue un
patron en “V”. El numero de anestesidlogos en plantilla ha sufrido una notable
variacion entre el afio 2010 (n=29) y afio 2013 (n=21).

CONFIRMACION DE DONANTE MEDIANTE HUELLA GENETICA
AUTORES: Castrilléon Galeano V.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: URJC/Hospital Central de la Defensa
“Goémez Ulla”

CURSO: Cuarto Curso de Grado

TUTOR: Marqués Negredo ML.

INTRODUCCION

En 1985 se implemento el uso del material genético para la identificaciéon humana.
La huella genética es una prueba de ADN que sirve para distinguir entre indivi-
duos de la misma especie. Se trata del analisis de polimorfismos de la secuencia de
ADN, de entre 1y 7 pares de bases, que se encuentran repetidas en tandem (STR).
Son faciles de amplificar y altamente polimoérficas.

OBJETIVOS

Comprobar que una muestra de orina pertenece a un donante a través del perfil
genético. Un objetivo secundario es establecer la fiabilidad de la cadena de custo-
dia sugiriendo si ha habido o0 no manipulacion de la muestra.

MATERIAL Y METODO

Se estudian 41 casos desde 16/9/2011 hasta 28/1/2015: Se trata de la toma aleatoria
inicial de orina que se divide en una primera muestra que se analiza toxicologi-
camente y una segunda precintada que se reserva para un posible contra-analisis.
Si el individuo implicado no esta conforme con los resultados del contra-analisis,
a partir de una muestra de 10mL de la segunda alicuota de orina se le realiza un
analisis de ADN. Se toma una muestra de sangre por puncion digital al individuo
para confirmar que el ADN encontrado en la orina pertenece a la persona en
cuestion. Con ambas muestras (sangre y orina)se lleva a cabo la extraccion de
ADN mediante una solucion de lisis y proteinasa K. Una vez extraido el ADN, se
limpia y concentra mediante la adicion de fenol-cloroformo-alcohol-isoamilico y
columnas de membrana. Es importante realizar cuantificacion del ADN mediante
QuantiFiler Human DNA Quantification Kit, sobre todo en la muestra de orina
donde la concentracion suele ser menor. Después se amplifica con AmpFISTR
Identifiler Plus PCR Amplification Kit, gracias al cual se realiza una electroforesis
capilar.Se obtiene un electroferograma de la huella genética con 16 loci. Establece-
mos un cut off de 10 loci coincidentes para determinar la pertenencia a la misma
persona.

RESULTADOS

De los 41 casos analizados:

Coincidente:73.171%

No coincidente:7.317%

Falta de resultados por ADN insuficiente:19.512%

CONCLUSIONES

Nuestros resultados confirmaron el donante en un 73.171%,siendo este un mé-
todo valido a la hora de diferenciar o relacionar a una persona biologicamente.
Suponemos que en los casos de “No coincidencia” hubo una manipulacion de la
cadena de custodia.
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ENFERMEDAD DE STEINERT NEONATAL

AUTORES: Caballero AF.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: Universidad Auténoma de Madrid.
Hospital Universitario Puerta de Hierro

CURSO: 4° curso del Grado en Medicina

INTRODUCCION
La enfermedad de Steinert es la distrofia muscular mas frecuente en el periodo
neonatal, con una frecuencia de 1/7500 recién nacidos. La madre es portadora
obligada de la enfermedad, que se transmite de forma autosémica dominante. El
locus genético del proceso se localiza en 19p13.3 y la inestabilidad del gen se rela-
ciona con la repeticion de tripletes CTG de 100 a 1000 veces (normal de 5 a 37).
Se manifiesta clinicamente con hipotonia generalizada, diplejia facial, dificultad
respiratoria y anomalias en la succion y deglucion. El retraso mental junto con
las broncoaspiaciones recurrentes son muy frecuentes en aquellos pacientes que
logran sobrevivir. Las complicaciones respiratorias condicionan una alta mortali-
dad durante el primer afio de vida.
OBJETIVOS
Describir el caso de un recién nacido con hipotonia y criptorquidia sin dificultad
respiratoria y plantear el diagnodstico diferencial.
MATERIAL Y METODO
Recién nacido, varén, producto de una gestacion lograda mediante técnicas de
fecundacion in-vitro con ovodonacion. Embarazo controlado de curso normal.
Cesarea a las 40 semanas de edad gestacional por presentacion podalica. Biome-
tria al nacimiento: Peso: 3,454 g (P 50-75). Longitud: 53,5 cm (P90-97). Perimetro
cefalico: 37,5 cm (P>97).
En la exploracion fisica destacan una facies peculiar, amimica, con boca entre-
abierta, paladar ojival, macrocefalia y microftalmia. No hay signos de dificul-
tad respiratoria. Presenta hipoactividad e hipotonia generalizada de predominio
axial. Los reflejos de succion, osteotendinosos, prension palmar y plantar estaban
ausentes. Reflejo de moro débil. Genitales externos masculinos con criptorquidia
bilateral.

RESULTADOS Se le realizan entre otras las siguientes pruebas complementarias:

Rx Térax: normal; ecografia transfontanelar: sin hallazgos patologicos; ecografia

testicular: no se identifican testes ni en canal inguinal ni en cavidad abdominal;

EMG: sin hallazgos patologicos; estudio metabdlico: normal; estudio genético:

cariotipo masculino normal 46 XY. Expansion de DNA de repeticiones CTG en

el extremo 3"UTR del gen DMPK.

CONCLUSIONES

- Presentamos un caso de Steinert Neonatal con la peculiaridad de cursar sin in-
suficiencia respiratoria.

- La combinacién de hipotonia y criptorquidia podria sugerir que se tratase de
un sindrome de Prader Willi o bien, la hipotonia generalizada en ausencia de
dificultad respiratoria podria ser debida a una atrofia espinal como principales
cuadros de diagnostico diferencial.

- El diagnéstico final se basa en evolucion del recién nacido y el analisis del ca-
riotipo.

- Hay que destacar que este recién nacido fue fruto de una fecundacion in-vitro
con ovodonacion, por lo que probablemente se trate de una donante joven atn
no diagnosticada.

TRASTORNO POR SOMATIZACION: ANALISIS DE UN CASO
AUTORES: Samaniego Leoz L.; Campos Abraham P.

TUTOR: Abril Garcia A.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: Universidad de Alcala de Henares. Uni-
versidad de Zaragoza. Universidad de Valladolid. Hospital Central de la Defensa
Goémez Ulla.

CURSO: 5° (Grado) y 6° (Licenciatura) de Medicina.

INTRODUCCION

Los trastornos de somatizacion (TS) se caracterizan por multiples sintomas fi-
sicos que obligan a la bisqueda de atencion médica sin llegar a identificar una
causa organica. Los sintomas son involuntarios y recurrentes, presentando co-
morbilidad con ansiedad y depresion. Su prevalencia es del 2-5%, existiendo un
alto infradiagnostico, generando gran gasto sanitario y afectacion de la calidad
de vida de los pacientes.

OBJETIVOS

Estudiar la problematica diagnostica y socio-sanitaria que presentan los TS.
Revisaremos la indicacion terapéutica de la asociacion de un antidepresivo y un
neuroléptico.

MATERIAL Y METODO

Se estudia el caso clinico de una paciente que cumple criterios DSMV para TS. Se
garantiza la confidencialidad de la informacion.
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RESULTADOS

Mujer de 69 anos, casada, con 3 hijos y ama de casa. Motivo de consulta: dolor
funcional. Antecedentes personales: Comienza en 2013 con consultas recurrentes
a Urgencias por epigastralgias muy limitadoras con analiticas normales. En abril
ingresa en el servicio de Digestivo para completar estudio, resultando: analitica
normal; ECO abdominal con microlitiasis en vesicula biliar; y gastroscopia con
gastritis antral. Es dada de alta hospitalaria con el diagndstico de colicos biliares
no complicados, colelitiasis y gastritis antral. Ante el continuo estado de malestar
solicita ser vista por el servicio de Cirugia General para valorar colecistectomia.
Se informa a la paciente de la indicacion de ésta pero de la no relacion con el dolor
referido, realizandose en mayo. En abril de 2014 vuelve a consultar por astenia y
epigastralgia. Se realiza TC abdominal objetivando: imagen nodular de 3 cmen la
glandula suprarrenal izquierda compatible con adenoma remitiéndose a Urologia
para el estudio de ésta.

En diciembre se solicita valoracion a Psiquiatria, refiriendo gran cansancio, epi-
gastralgia y hormigueo en extremidades. A la exploracion psicopatoldgica destaca
una intensa ansiedad de expresion somatica, plantedndose el diagnostico de TS.
Evolucion: se retira el ISRS y la Benzodiacepina prescritas por su MAP y se inicia
tratamiento con Deanxit®. Revision a las 12 semanas: asintomatica.
CONCLUSIONES

Los TS constituyen serios problemas de diagnostico. El conocimiento de las ma-
nifestaciones mas frecuentes por la comunidad médica ayudaria al diagndstico
precoz y tratamiento adecuado, evitando procedimientos diagnosticos y terapéu-
ticos innecesarios.
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TRATAMIENTO PSIQUIATRICO A LA CARTA

AUTORES: Molina Mendoza G.; Ruiz de Castafieda Zamora MD.; Lazaro Gar-
cia M.; Privado Martinez P.

TUTORA: Dra Abril Garcia A.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: Universidad de Alcala de Henares. Hos-
pital Central de la Defensa Gémez Ulla

CURSO: 6° Licenciatura en Medicina

INTRODUCCION

El Human Genome Project ha puesto de manifiesto que el genoma del ser huma-
no es un 99’9% idéntico entre individuos. La medicina personalizada estudia ese
0°1% que nos hace diferentes. La mayoria de los psicofarmacos son metabolizados
por CYP2D6 y CYP2C19. La caracterizacion de polimorfismos genéticos permite
identificar pacientes en los que un tratamiento no sera eficaz o presenta un mayor
riesgo de toxicidad.

OBJETIVOS

A través de un caso clinico se ilustran los beneficios de un tratamiento basado en
datos genéticos.

MATERIAL Y METODO

Se estudia el caso clinico de una paciente que acude a consultas externas de psi-
quiatria y que cumple criterios DSMV para trastorno bipolar con mala respuesta
al tratamiento. Paciente mujer de 65 afios casada y con tres hijos. No antecedentes
psiquiatricos familiares. No consumo de toxicos. Primer episodio maniaco con 45
anos en relacion a tratamiento con corticoides debido a una purpura trombocito-
pénica idiopatica. Durante dos afos la paciente presenta oscilaciones maniacas,
hipomaniacas y depresivas (hasta 5/afio). Se decide instaurar carbonato de litio
y valpromida, permaneciendo la paciente eutimica. Con 63 aflos aparece severo
temblor distal que obliga a la retirada del carbonato de litio. Con 64 anos, en
relacion con un tratamiento con claritromicina a altas dosis desarrolla una fase
depresiva seguida de fase hipomaniaca, y persistencia de clinica residual mixta. Se
lleva a cabo estudio genético.

RESULTADOS

Existe una mayor probabilidad de respuesta positiva (menor riesgo de reacciones
adversas) con paroxetina, risperidona y litio y una respuesta estandar a acido
valproico y lamotrigina.

CONCLUSIONES

Los datos genéticos indicaban que el litio era de eleccion, como confirmo los 15
anos de eutimia de la paciente. La eleccion de la paroxetina resolvid la fase de-
presiva con éxito.

(Ver tabla de resultados estudio genético).

CODIFICACION MULTIMODAL DE LA INFORMACION
AUTORES: Cabezas Garcia J.M*®. ; Nebreda Pérez A.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAIJO: Universidad Camilo José¢ Cela
CURSO: 1° Psicologia

INTRODUCCION
La memoria olfativa se define como la capacidad de recoleccion y retencion de
olores en la memoria. Sus caracteristicas propias son una larga duracion y gran
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Tabla de resultados estudio genético.

resistencia a las interferencias. La codificacion multimodal de la informacién en
los diferentes sistemas de la memoria resulta un tema de gran interés actualmente.
OBJETIVOS

Analizar la diferencia del rendimiento de la memoria en relacién con codificacion
multimodal tanto olfativa como acustica y visual, tomando como clave de recupe-
racion la modalidad olfativa. Se prevé que se recordaran mejor cuando se procesa
asociando la memoria olfativa con un procesamiento acustico de la informacion.
Se baso en un estudio epidemioldgico que consistia en el reconocimiento de olores
de los productos asociados a sus marcas. (Navallés, 2012).

MATERIAL Y METODO

Participantes. La muestra consta de 17 participantes (5 varones y 12 mujeres; una
edad media de 19 anos). Instrumentos. Imagenes con contenido emocional mi-
nimo extraidas del International Affective Picture System, paleta de 10 olores,
cuadro para tachar casillas y test de resultados. Método. Se separ6 en dos grupos
a los participantes, y tanto a un grupo como al otro se les paso una paleta de 10
olores. Debian de asociar los olores a las imagenes en el grupo de imagenes y en el
de palabras, a las palabras escuchadas, en el proceso, a cada grupo se les bloquea-
ba la parte de la memoria operativa que no queriamos medir (El bucle fonoldgico
en el grupo de iméagenes y la agenda visoespacial en el de sonidos). Por tltimo se
les pasaba un test.

RESULTADOS

Se realizaron analisis descriptivos que mostraban diferencias entre los grupos de
codificacion olfativa-visual (M =0,89, DT =1,05) y el olfativa-auditiva (M =1,38,
DT =1,14).

CONCLUSIONES

Acerca de si el rendimiento de la memoria olfativa es mejor cuando esta asocia-
da a estimulos visuales o a estimulos acusticos, se observa un mayor numero de
aciertos en el grupo de palabras que en el de imagenes, tal y como se postula en
la hipotesis. Se observa un efecto de recencia, ya que la Gltima imagen es la mas
recordada, con 5 aciertos sobre la media de 1,9. En este ambito se pueden realizar
muchas investigaciones como asociar la memoria olfativa con la emocion, es de-
cir, asociar la memoria olfativa con contenido emocional.

PERFIL DE LAS INTOXICACIONES MEDICAMENTOSAS VOLUNTA-
RIAS EN EL SERVICIO DE URGENCIAS DE UN HOSPITAL GENERAL
AUTORES: Navarro Garre M.

TUTOR: Abril Garcia. Servicio de Psiquiatria

COTUTOR: Noguera Marin MJ. Servicio de Urgencias

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: Universidad Alcald /Hospital Gomez
Ulla

CURSO: 5° Curso grado Medicina
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INTRODUCCION

El nimero de Intoxicaciones Medicamentosas Voluntarias (IMV) atendidas en
los servicios de urgencia hospitalaria han ido en aumento, constituyendo un pro-
blema social, que implica aspectos econémicos, socioculturales, demograficos y
psicologicos. Aunque se ha conseguido una menor toxicidad de los agentes impli-
cados y una mejora de la asistencia sanitaria, la tendencia a la automedicacion y/o
el abuso de drogas es alta. Las IMV son uno de los métodos de autolesion delibe-
rada mas frecuente, sobre todo en jovenes, de sexo femenino, utilizando farmacos
psicoactivos. Es imprescindible la realizacién de estudios evolutivos y observacio-
nales de las IMV y sus caracteristicas, y asi, crear planes de prevencion primaria
que traten de resolver los problemas psicosociales relacionados tanto con el mal
uso de los medicamentos, como con su abuso, y ademas, crear protocolos de ac-
tuacion con el fin de mejorar el manejo clinico de los pacientes intoxicados una
vez que acuden al servicio de Urgencias. Hay que conseguir una vigilancia epide-
mioldgica constante de las intoxicaciones medicamentosas, ya que hay que reflejar
los cambios sanitarios, como las actualizaciones politicas o la variabilidad social.
OBJETIVOS

Los objetivos generales de este trabajo son conocer el perfil del paciente que acude
al Servicio de Urgencias del Hospital “Gomez Ulla” por IMV.

Los objetivos especificos son estudiar las caracteristicas del gesto autolitico, las
medidas de intervencién y la reincidencia de la IMV.

MATERIAL Y METODO

Se trata de un Estudio observacional transversal en el que se incluiran pacientes
que acuden al Servicio de Urgencias del Hospital Gomez Ulla, por IMV, durante
12 meses. Un cuestionario cerrado recogera los datos clinicos predeterminado de
estudio. Con el método estadistico descriptivo e inferencial se analizaran dichos
datos.

RESULTADOS

Este trabajo iniciara la recogida de datos a fecha 1 de abril 2015. Se presenta el
disefio metodoldgico y el protocolo de recogida de datos.

CONCLUSIONES

En un tema que me resulté muy interesante por su elevada prevalencia y su facil
resolucion si se llevan a cabo unos planes de prevencion primaria y protocolos de
actuacion rigurosas en los Servicios de Urgencias, una vez estudiada cual es la
poblacion en la que se debe actuar.

ESTUDIO DE ANHEDONIA EN PACIENTES CON DEPRESION
AUTORES: Ahmed de Prado H!

TUTOR:Abril Garcia MA'2

COTUTOR: Martinez Nufez B2

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: 1. Universidad de Alcala

2. Servicio de Psiquiatra, Hospital Central de la Defensa “Gomez Ulla”
CURSO: 5° Grado de Medicina

INTRODUCCION

La depresion es una importante causa de discapacidad a nivel mundial. En po-

blacion general se estima una prevalencia del 5%. Su diagnostico es esencialmente

clinico, y para realizarlo se usan guias como el DSM-IV-TR en donde se plasma

como imperativo el hallazgo de estado de animo deprimido y de anhedonia. Esta

se define como la pérdida de interés e incapacidad de obtener placer o disfrutarlo.

OBJETIVOS

Describir y valorar los sintomas de la depresion antes y después del tratamiento,

haciendo especial incapié¢ en la anhedonia. Y asi conocer el desarrollo psicopato-

logico y prondstico de ésta.

MATERIAL Y METODO

Material

- Formulario heteroaplicado con datos sociodemograficos y anamnesis del pa-

ciente.

- Escala Analdgica visual (EVA), adaptada a estados depresivos.

- Escala de Placer Snaith-Hamilton para Anhedonia traducida al espafiol —
SHAPS.

- Cuestionario Estructural Tetradimensional para el diagnostico, la clasificacion y
el seguimiento de la depresion. CET-DE (Alonso Fernandez).

- Escala de Impresion Clinica Global (CGI).

Método

En base a un estudio descriptivo observacional longitudinal se cuantificara la sin-

tomatologia depresiva “antes-después” del tratamiento antidepresivo. Tomando

como poblacion a estudio a los pacientes que acudan a Consultas Externas de

Psiquiatria en el Hospital Central de la Defensa “Gomez Ulla”, que cumplan

los criterios de inclusion requeridos. Con los resultados obtenidos, se procedera

posteriormente al calculo del tamafno muestral definitivo.

RESULTADOS

El estudio no ha alcanzado la fase de resultados ya que se esta procediendo a la

recogida de datos. Es por ello que se presenta unicamente el disefio metodologico

y su correspondiente protocolo.
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CONCLUSIONES

Este estudio intenta ahondar en el conocimiento psicopatoldgico de la depresion.
Mediante el muestreo, se pretende definir la semiologia depresiva cuantificando
la prevalencia de afectacion hedonica en este grupo de pacientes. Ayudando asi a
enfocar estudios posteriores de mayor evidencia (cohortes o casos y controles) y
comprobando si existe algun tipo de variacion diferencial en relacion a los dife-
rentes tratamientos pautados.

TRATAMIENTO CON RANIBIZUMAB EN EL EDEMA MACULAR DIA-
BETICO: EXPERIENCIA EN EL HOSPITAL CENTRAL DE LA DEFENSA
AUTORES: Mohamed Fathy Kamal O.; Delgado Gonzalez A.

TUTORES: Serrador Garcia M.; Constanza Barrancos J.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAIJO: Universidad de Alcala

CURSO: 4° de grado en medicina

INTRODUCCION

La causa mas frecuente de pérdida de vision en los pacientes diabéticos en los
paises desarrollados es el Edema Macular. El edema macular diabético (EMD)
es un engrosamiento retiniano dentro de un diametro papilar respecto a la fovea
(Wisconsin Epidemiologic Study of Diabetic Retinopathy (WESDR)). El trata-
miento empleado hasta la actualidad era la fotocoagulacion laser focal o en rejilla,
la cual producia mejora de la vision en pocos casos e incluso algunos presentaban
empeoramiento. En estos ultimos afios han surgido farmacos antiangiogénicos,
como el ranibizumab, que muestran una gran eficacia, pues enlentecen el avance
de la pérdida de vision e incluso revierten de forma significativa esta pérdida.
OBJETIVOS

El objetivo de este estudio es analizar el efecto terapéutico y comprobar la eficacia
del ranibizumab en la practica clinica en pacientes que consultaron con EMD en
el Hospital Central de la Defensa mediante un estudio descriptivo retrospectivo
que relaciona el nimero de pacientes tratados y el nimero de inyecciones intravi-
treas que precisaron para la resolucion del cuadro clinico. Como objetivos secun-
darios se estudia la prevalencia del EMD por sexo, ojos e intervalo de edades mas
afectados en nuestra muestra.

MATERIAL Y METODO

Comparamos la disminucion del grosor foveolar mediante tomografia de cohe-
rencia optica (OCT) con un equipo CIRRUS HD-OCT Modelo 4000 con soft-
ware 5.2. en 34 pacientes con EMD tratados con ranibizumab en el Hospital Cen-
tral de la Defensa desde enero de 2013 hasta enero de 2015.

RESULTADOS

De los 34 pacientes que recibieron inyecciones intravitreas de Ranibizumab, 20
pacientes precisaron entre 1 y 3 inyecciones intravitreas para la resolucion del
EMD; 11 pacientes precisaron entre 4 y 6 inyecciones intravitreas y solo 3 pacien-
tes precisaron mas de 6 inyecciones intravitreas.

La media de edad en nuestra muestra fue de 75 afios, con una prevalencia mayor
en mujeres (60%) respecto a hombres (40%) y el ojo que se vid ligeramente mas
afectado fue el ojo izquierdo de forma tnica (40%) frente al derecho (37%) y afec-
tacion conjunta de los dos ojos (23%).

CONCLUSIONES

El tratamiento con Ranibizumab muestra resultados prometedores en pacientes
con EMD, en los cuales frena el proceso de pérdida de vision e incluso la revierte.
Es esencial para conseguir estos buenos resultados un buen control diabético del
paciente gracias a la interrelacion multidisciplinar entre endocrinologos, médicos
de atencion primaria y oftalmologos.

EFECTO DEL TIPO DE GRASA DE LA DIETA SOBRE EL CONTENIDO
LIPIDICO DE LA PLACENTA DE RATAS GESTANTES

AUTORES: Gonzalez-Hijas F."%; Avila Diaz E."; Sanchidrian Sanchez D.b; del
Pozo Acebo L.

*Los dos autores han tenido la misma contribucion al trabajo.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: Universidad CEU San Pablo. Facultad
de Farmacia.

CURSO: (a) 4° curso del Grado Farmacia-Nutricion Humana y Dietética; (b) 3er
curso del Grado de Biotecnologia

INTRODUCCION

Durante la gestacion, el feto requiere de acidos grasos (AG) para obtener energia
y mantener su rapido desarrollo celular. La mayoria proceden de la madre; pero
la placenta podria favorecer el paso de unos AG frente a otros, y con ello, el desa-
rrollo intrauterino del feto.

OBJETIVOS

Determinar la concentracion de AG en placenta de ratas a dia 20 de gestacion en
funcion del tipo de grasa de la dieta. Analizar la concentracion de triacilglicéridos
(TAG) y colesterol (COL) en este tejido y su relacion con la concentracion de estos
lipidos en el plasma materno y fetal.
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MATERIAL Y METODO

Un grupo de ratas Sprague-Dawley fueron alimentadas hasta el dia 20 de gestacion
(G20), con una dieta semisintética conteniendo aceite de pescado como tinico com-
ponente graso (DP), rico en AG poli-insaturados -3, o con la misma dieta pero
conteniendo aceite de oliva (DO), rico en acido oleico (C18:1, n9). Ademas, otros
dos grupos de gestantes se alimentaron con la DP hasta el dia 12 de gestacion (G12),
cambiando a la DO hasta el final de la misma (DP-DO), y viceversa (DO hasta G12
y DP hasta G20) (DO-DP). Los lipidos de la placenta se extrajeron mediante la
técnica de Folch. Los AG se cuantificaron por cromatografia de gases y los TAG y
el COL se determinaron por métodos enzimaticos colorimétricos.

RESULTADOS

No hubo diferencias en la concentracion de AG saturados (SAF) por efecto del tipo
de grasa de la dieta. La alimentacién con DO durante cualquier momento de la
gestacion permitio mantener una concentracion de C18:1n9 en la placenta equiva-
lente en esos grupos, y significativamente mayor que en las de gestantes alimentadas
exclusivamente con DP. Por su parte, la concentracion de AG w-3 en la placenta
dependio del tipo de grasa administrada en la ltima mitad de la gestacion, siendo
su concentracion mayor en el grupo alimentado con DP>DO-DP>DP-DO>DO.
Ni en el plasma materno ni en la placenta, la concentracion de TAG ni de COL
resulto afectada por el tipo de dieta. Pero las crias de madres alimentadas exclu-
sivamente con DP o desde G12 hasta el final, mostraron menor concentracioén de
TAG y de COL.

CONCLUSIONES

Dietas ricas en omega 3 administradas durante toda la gestacion o en la Gltima
mitad de esta, aumentan la concentracion de AG omega 3 en la placenta y reducen
la concentracion de TAG y COL en el plasma de las crias.

(Financiado por el Ministerio de Economia y Competitividad, SAF2012-39273).

Fig. 1. PET-TAC. Hipometabolismo cortex cerebral derecho ehipercaptacion ganglios ba-
sales contralaterales. Sugestivo dedegeneracion corticobasal.

CASO ATIPICO DE DEMENCIA RAPIDAMENTE PROGRESIVA
AUTORES: Martinez Garcia-Rodrigo, JP.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAJO: Hospital General Universitario Gregorio
Maranon. Facultad Medicina UCM

CURSO: 4°

INTRODUCCION

La OMS define la demencia como un “sindrome debido a una enfermedad del ce-
rebro, generalmente de naturaleza cronica o progresiva, en la que hay déficits de
multiples funciones corticales superiores, entre ellas la memoria, el pensamiento,
la orientacion, la comprension, el calculo, la capacidad de aprendizaje, el lenguaje
y el juicio. La conciencia permanece clara. El déficit cognoscitivo se acompaifia de
deterioro del control emocional, del comportamiento o de la motivacion”. Cuando
dicho sindrome aparece y evoluciona en pocas semanas o meses se denomina de-
mencia rapidamente progresiva y requiere un exhaustivo y rapido estudio ademas
de plantear un amplio diagnostico diferencial.

OBJETIVOS

Describir las caracteristicas clinicas y pruebas complementarias de una paciente con
demencia rapidamente progresiva y realizar su diagnéstico diferencial.
MATERIAL Y METODO

Mujer de 85 afios que acude a Urgencias por cuadro de deterioro del estado ge-
neral e incapacidad para emision del lenguaje de instauracion subaguda y curso
progresivo de 3 meses de evolucion. En la exploracion fisica presenta afasia mixta y
hemiparesia izquierda. Previo al comienzo del cuadro, la paciente era independiente
para todas las actividades funcionales e instrumentales de la vida diaria. Durante
su estancia el cuadro continu6 progresando hasta el éxitus a las 4 semanas de su
ingreso tras cuadros febriles de repeticion, descompensaciones glucémicas y reque-
rimiento de sonda nasogastrica para la alimentacion.

RESULTADOS

Durante su estancia hospitalaria se llevo a cabo un estudio que incluyo analitica
sanguinea y de orina, radiografias de torax y abdomen, tomografia computerizada
(TC) craneal y TC toracoabdominal sin mostrar alteraciones que justificasen el cua-
dro clinico. La RMN no se llevo a cabo por ser portadora de marcapasos cardiaco.
El electroencefalograma (EEG) mostr6 un patrén de lentificacion difusa sugestivo
de encefalopatia bilateral de origen no filiado. Se realizaron dos punciones lumbares
levemente traumaticas. La bioquimica de liquido cefalorraquideo (LCR) no mostrd
alteraciones. La proteina 14.3.3 en LCR resulto en ambas muestras positivo hema-
tico lo que oriento el diagndstico hacia una posible Encefalopatia por priones. Sin
embargo, los resultados del PET-TAC mostraron un patrén compatible con degene-
racion corticobasal. Esta pendiente de los resultados de la necropsia.
CONCLUSIONES

La demencia rapidamente progresiva es un sindrome clinico que obliga a plantear
un amplio diagnostico diferencial y llevar a cabo un estudio completo de la paciente.
En nuestro caso, los datos clinicos y complementarios que obtuvimos no fueron
suficientes para llegar a una hipdtesis diagnostica premortem.

LA INGESTA DE FRUCTOSA DURANTE LA GESTACION AFECTA A LA
CAPTACION DE ACIDOS GRASOS POR PARTE DE LA PLACENTA
AUTORES: Escobar Gonzalez A., Fauste Alonso E.

CENTRO DE ESTUDIOS/TRABAIJO: Laboratorio de Biologia Molecular.
Facultad de Farmacia, Universidad San Pablo-CEU. Madrid.

CURSO: 5° Grado de Farmacia y Nutricion y 4° de Farmacia y Biotecnologia
TUTORES: Otero Gémez P, Rodrigo Duran S., Rodriguez Bilbao L., Bocos de
Prada C.

INTRODUCCION

El consumo de bebidas edulcoradas conteniendo fructosa ha aumentado conside-
rablemente en las ultimas décadas, de forma paralela a la elevada prevalencia de
obesidad y enfermedades cardiovasculares. Sin embargo, el consumo de estas be-
bidas no esta contraindicado durante la gestacion. Se ha observado que la ingesta
de fructosa durante la gestacion provoca alteraciones en el metabolismo lipidico
tanto en las madres como en los fetos. Posiblemente, la placenta que juega un papel
esencial en la transferencia de nutrientes al feto podria estar afectada y mediar en
alguno de esos procesos.

OBJETIVOS

Estudiar si la ingesta de fructosa durante la gestacion afecta a la transferencia de
acidos grasos desde la placenta al feto y a su catabolismo. Dada la implicacion de
los 4cidos grasos en procesos inflamatorios, determinar en la placenta la expresion
de moléculas relacionadas.

MATERIAL Y METODO

Se establecieron 2 grupos experimentales de ratas gestantes, uno bebi6 agua con un
10% de fructosa y otro, agua sin aditivo alguno. El dia 21 de gestacion se sacrifica-
ron las madres y sus fetos. Se cuantificaron los niveles plasmaticos de triglicéridos
(TG) y acidos grasos libres (NEFA) y en la placenta se determind la expresion de
genes involucrados en el metabolismo lipidico y la inflamacion.

RESULTADOS

La fructosa durante la gestacion produjo hipertrigliceridemia en las madres. Por el
contrario, los niveles en plasma de TG y de NEFA en los fetos de madres-fructosa
fueron inferiores a los de fetos de madres-control. A nivel de placenta, la expre-
sion de CD36 (transportador de NEFA al interior celular) estaba disminuida en las
madres-fructosa sugiriendo una menor captacion de los acidos grasos. La expresion
de MCAD (enzima de la oxidacion de los acidos grasos) y la de TNFa (citoquina
pro-inflamatoria), no presentaron diferencias entre los dos grupos. Sin embargo, la
expresion de iNOS (enzima relacionada con la inflamacion) se mostr6 disminuida
en las madres-fructosa versus las controles.

CONCLUSIONES

La reduccion en plasma de NEFA y TG en los fetos de madres-fructosa podria
deberse a una menor captacion de acidos grasos por parte de la placenta. Es mas,
dada la actividad pro-inflamatoria de los NEFA, una menor entrada de acidos
grasos a la placenta podria explicar la reducida expresion de iNOS observada en
las madres-fructosa.
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marzo. Sin embargo, defina previamente los que
sean menos conocidos.

En lo posible, organice los Articulos originales en
las Siguientes partes: (1) Introduccion; (2) Material
y métodos; (3) Resultados; (4) Discusion; (5)
Bibliografia. Organice las Comunicaciones breves
(por ejemplo, casos clinicos) en las siguientes partes:
(1) Introduccion; (2) Métodos; (3) Observacion(es)
clinica(s); (4) Discusion; (5) Bibliografia. Hay comu-
nicaciones breves que pueden requerir otro formato.
Estructure las Revisiones en las siguientes partes: (1)
Introduccion y objetivos; (2) Fuentes utilizadas; (3)
Estudios seleccionados; (4) Métodos de recopila-
cioén de datos; (5) Sintesis de datos; (6) Discusion;
(7) Conclusiones y (8) Bibliografia.

ASPECTOS ETICOS

Al respecto, consulte los «Requisitos uniformes...»".
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por orden de mencion en el texto.

TABLAS
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Asegurese de que todas las tablas y figuras se citan
en el texto. También puede enviar el material foto-
grafico como diapositivas, pero asegurese de que
vayan rotuladas adecuadamente (nimero de figura,
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CARTA DE PRESENTACION

Adjunte al manuscrito una carta de presentacion diri-
gida al Director de Sanidad Militar y firmada por to-
dos los coautores. En la carta haga constar lo siguien-
te: (1) que todos los autores se responsabilizan del
contenido del articulo y que cumplen las condiciones
que les cualifican como autores; (2) como se podria
encuadrar el trabajo en la Revista (Articulo original,
Comunicacion breve...) y cudl es el tema basico del
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articulo ha sido sometido paralelamente a la consi-
deracion de otro Consejo de Redaccion; (5) si puede
haber algun conflicto de intereses, como por ejemplo
la existencia de promotores del estudio; (6) se acom-
panara documento firmado por los autores cediendo
los derechos de autor.

Acompaiie a la carta un documento con el per-
miso firmado de las personas nombradas en los
agradecimientos, de las personas reconocibles que
aparezcan en las fotografias y del uso de material
previamente publicado (por parte de la persona que
ostente los derechos de autor).
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militares o el funcionamiento interno de los mismos,
los autores deberan hacer una declaracion indepen-
diente de que los datos que se hacen publicos en el
articulo no estan sujetos a restricciones de difusion
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Si hubiera habido publicacion previa del contenido
del articulo, parcial o completa, debe acompaifiar

una copia (original, separata o fotocopia) de lo pu-
blicado y la referencia completa de la publicacion
(titulo de la publicacion, afio, volumen, niimero y
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ENVIO DEL MANUSCRITO
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tico (disquete 0 CD-ROM). Aseguirese de proteger
todo bien, para evitar que se deteriore en el trans-
porte por correo.

Si asi lo prefiere, puede utilizar el correo electroni-
co en lugar del correo postal, con lo que ganaremos
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ACUSE DE RECIBO Y COMUNICACION
POSTERIOR CON LOS AUTORES

Dentro de las 48 horas de la recepcion de un ma-
nuscrito se comunicara a los autores su recepcion.
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sera la referencia a la que han de hacer mencion los
autores en sus comunicaciones con la Redaccion. Si
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Para la correccion de los defectos de forma, los au-
tores deberan ponerse en contacto con el Director
ejecutivo o el Redactor Jefe a la direccion postal o
correo electronico ya mencionados.

CORRECCION DE PRUEBAS DE IMPRENTA
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