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RESUMEN

La apendicitis en menores de cinco afos es rara y un reto diagndstico. El diagndstico de apendicitis se ve limitado
por la anamnesis y la poca colaboraciéon del examen fisico en este grupo etario de pacientes. El objetivo del
presente trabajo fue revisar la casuistica de apendicitis en menores de cinco afios en el Hospital Provincial
General Docente de Riobamba (HPGDR) entre el 2012 y el 2016. Con este objetivo se realizd un estudio
retrospectivo, de corte transversal en nifios operados de apendicitis. En el total de los casos se analizaron los
sintomas, signos, pruebas de laboratorio, exdmenes histopatoldgicos y de imagen. El porcentaje de apendicitis
en menores de 5 afios fue de 11 casos (3 %) de un total de 412 casos de apendicitis operadas en menores de 15
afios. En el 100% de los casos (n = 11) el dolor abdominal difuso fue el sintoma mas frecuente; ademas se
evidencio leucocitos en 10 casos (91 %). Nueve de los 11 casos (82 %) fueron apendicitis complicadas (grado Il y
IV) y dos (18 %) no complicadas. La mayor estancia hospitalaria fue de 13 dias y en ninguno de los casos se
requirié una nueva intervencion. El diagndstico y tratamiento oportuno de apendicitis en menores de cinco afios
sigue siendo un reto. Es importante mantener un alto grado de sospecha en el caso de de que el diagndstico sea
incierto.

Palabras clave: apendicitis, menores de 5 afios, dolor abdominal

ABSTRACT

Appendicitis in children younger than five years is old is a diagnostic challenge. Diagnosis of appendicitis is
limited by the anamnesis and little cooperation during physical examination of pediatric patients. The objective
of the present work was to check the casuistry of appendicitis among children younger than five years old in the
Hospital Provincial General Docente de Riobamba (HPGDR) between 2012 to 2016. In this way, we carried out a
cross-sectional, retrospective study in all children diagnosed with appendicitis (11 cases in total). In all cases we
analyzed symptoms, signs, histopathological and imaging studies. The percentage of appendicitis in children
under five years old corresponded to 3 % (n = 11) of a total of 412 cases of appendicitis that required surgery in
children younger than 15 years old. In 100 % of the cases (n = 11) diffuse abdominal pain was the most frequent
symptom; additionally leukocytosis was noted in 91 % of the cases (n = 10). Nine of the 11 cases (82 %) were
complicated appendicitis (grade Il and V) and two (18 %) were not complicated. The longest patients stay lasted
13 days and none of the cases required a a new intervention. The diagnosis and opportune treatment of this
pathology in children younger than five years old continues to be a challenge. It is important to maintain a high
degree of suspicion in case of uncertain diagnosis.

Keywords: appendicitis, children younger than five years old, abdominal pain
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1. Introduccion

En la poblacién infantil los sintomas gastrointes-
tinales constituyen un motivo de consulta muy
frecuente en los servicios de urgencias. En la
mayoria de los casos, estos se deben a condicio-
nes autolimitadas como gastroenteritis viral, re-
flujo gastroesofagico, parasitosis intestinal. Sin
embargo, en algunas ocasiones pueden ser ma-
nifestaciones de patologias quirdrgicas que po-
drian representar un riesgo para la vida del
paciente si no se hace un diagndstico y se pro-
porciona un tratamiento oportuno y adecuado

(1).

Desde la primera descripcién de apendicitis en
1886 se ha insistido la importancia de un diag-
noéstico temprano para evitar complicaciones
que puedan llegar a ser letales. La apendicitis es
la primera causa de abdomen quirdrgico en ma-
yores de dos afios y la morbilidad aumenta en
nifios de menor edad (2). A pesar de ello, en ne-
onatos es extremadamente rara; estimandose
una incidencia 0.04%. Se menciona que Diess en
1903 y Albrecht en 1905 publicaron los primeros
casos. Karam en una revision de la literatura in-
glesa de 1901 al 2000 logré recolectar 141 casos
en neonatos de los cuales 52% fueron prematu-
ros (3).

En general en los nifios de mayor edad se des-
cribe la presentacién clasica de dolor periumbi-
lical que migra hacia la fosa iliaca derecha,
seguido de vomitos y fiebre (4, 5). Sin embargo,
a medida que disminuye su edad se observa
mas frecuentemente, producto de un diagndsti-
co tardio, peritonitis secundaria a una perfora-
cion apendicular, especialmente en menores de
cuatro afios (6-8).

En estos casos la distincién temprana entre la
apendicitis aguda y otras afecciones pediatricas
suele ser imposible, con alta incidencia de com-
plicaciones postquirdrgicas; en consecuencia el
diagndstico de estos nifios es a menudo erré-
neo, por lo que generalmente presentan mayor
morbilidad (9).

El objetivo del presente estudio es describir y
analizar sintomas, signos y hallazgos analiticos e
histopatoldgicos, asi como pruebas de imagen,
en pacientes menores de cinco aiflos con apen-

dicitis atendidos en el HPGDR. Ademds, identifi-
car entre estos datos los mas significativos que
sirvan para guiar un diagndstico precoz y de ese
modo disminuir la alta tasa de perforacion y pe-
ritonitis que se observa en este grupo de pa-
cientes.

2. Métodos

Se realizd un estudio retrospectivo desde enero
del 2012 hasta diciembre del 2016. Primero se
identificaron todos los casos con diagndstico de
apendicitis aguda confirmado por el estudio
anatomopatoldgico de la pieza quirurgica, aten-
didos en el servicio de emergencia del HPGDR.
Los datos se obtuvieron de historias clinicas a
través de la unidad de codificacién para pacien-
te con diagndstico para apendicitis aguda al alta
(CIE 10 K35). De ellos se seleccionaron todos los
casos en menores de cinco afios.

No se excluyeron a aquellos niflos que siendo
diagnosticados en otros centros finalmente se
trasladaron y fueron intervenidos quirlrgica-
mente en este centro hospitalario.

Se registraron variables demograficas, clinicas,
reportes de exdmenes de sangre, estudios de
imagen, informes quirlrgicos y anatomopatolo-
gicos, asi como estancia hospitalaria y complica-
ciones postoperatorias.

En cuanto a la historia de la enfermedad, se re-
conocieron las horas de evolucion del cuadro
desde el primer dia referido de inicio de los sin-
tomas hasta su diagndstico. Se consideraron los
dias de estancia hospitalaria desde el dia de in-
greso hasta el dia del alta.

Se llevé a cabo un analisis estadistico descriptivo
de las distintas variables.
2.1 Criterios de Inclusion
Pacientes menores de cinco anos operados en
nuestra casa asistencial.
2.2 Criterios de Exclusion

Se excluyeron pacientes que aun estando en es-
te grupo etario fueron atendidos en nuestro ser-
vicio pero operados en otras casas asistenciales.
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3. Resultados

De todas las historias clinicas analizadas refe-
rentes a casos de apendicitis en menores de 15
afios, 11 cumplieron con los criterios requeri-
dos. En este grupo la edad media fue de 33 me-
ses (rango 22 meses a 51 meses). Los 11 casos
representan el 3 % de un universo de 412 casos
de apendicitis operados en menores de 15 afios
entre enero 2012 y diciembre 2016 (Grafico 1).

Menores de
5 afios
Mayores de

W5 afosa 15
afios

Grafico 1. Casos de apendicitis entre menores de cinco
anos. Del total de los casos analizados en menores de 15
afios entre enero de 2012 y diciembre 2016, 11 (3%) cor-
responde a menores de cinco anos.

Siete de los 11 casos, es decir 64%, correspon-
dieron a pacientes de género masculino, con
una relacién masculino:femenino de 2:1. La pa-
ciente mas joven operada fue de género feme-
nino de 22 meses de edad. El sintoma de inicio
mas frecuente fue dolor abdominal en el 100%
de los casos (n = 11). El segundo mas frecuente
fue vomito y el menos frecuente fue estrefii-
miento (Tabla 1). En menos del 50% de los casos
(n = 4) se observé temperatura mayor o igual a
38°C.

Sintoma Frt:;;::rl\)c 2
Dolor abdominal 10
Vémito 6
Decaimiento 5
Diarrea 3
Anorexia 2
Estrefiimiento 1

Tabla 1. Sintomas de apendicitis. De los sintomas analiza-
dos, el mas frecuente fue dolor abdominal seguido por
vémito, el menos frecuente fue estrefiimiento.

En cuanto a las pruebas bioquimicas, en 10 de
los casos (91%) se evidencid leucocitosis, la que
oscilé entre 14000 y 27000 leucocitos/uL y se
acompaid de neutrofilia. En cuanto al examen
fisico, en el 91 % de los casos (n = 7) se eviden-
cié dolor abdominal abdominal a la palpacion,
en el 64 % (n = 7) signo de Blumberg positivo y
en el 46 % (n = 5) distension abdominal (Grafico
2).

Examen Fisico

M Dolor abdominal
M Blummber Positivo
M Distencion Abdominal

Grafico 2. Examen fisico en pacientes menores de cinco
anos. El signo mas frecuente fue dolor abdominal a la
palpacién y el menos frecuente distensién abdominal. El si-
gno de Blummber se evidencion en cinco de los 11 pa-
cientes.

En cuanto a los estudios de imagen que se reali-
z6 en 6 de los 11 casos se reportd en diferentes
casos liquido libre en cavidad, ileo, abdomen
obstructivo y uno de los caso fue diagnosticado
ecograficamente como invaginacién intestinal,
reportando imagen de pseudorifion. Los hallaz-
gos anatomopatoldégicos fueron apendicitis
complicada grado Ill y IV en nueve de los 11 ca-
sos (82 %), mientras que en dos (18%) se repor-
t6 apendicitis grado Il (flegmonosa) (Grafico 3).

M Complicada
No
Complicada

Grafico 3. Hallazgos histopatoldgicos. La mayor parte de
los casos (82%) presento signos histopatolégicos com-
patibles con apendicitis complicada.

En cuanto a la historia de la enfermedad, se re-
conocieron las horas de evolucion del cuadro
desde el primer dia en que se reportaron los sin-



Rios Orozco et al.

revistas.espoch.edu.ec/index.php/cssn

tomas hasta que se realizé el diagndstico, lo que
correspondié a un rango comprendido entre 36
y 72 horas. Por otro lado, también se analizé el
numero de dias de estancia hospitalaria desde
el dia del ingreso hasta el dia del alta, este rango
varié entre dos y 13 dias.

4. Discusion

A pesar de la casuistica limitada de nuestra se-
rie, los datos obtenidos concuerdan en gran
parte con los reportados en otras publicaciones
de caracteristicas similares (10-13). Nuestros ca-
sos corresponden al 3 % de todos los menores
de 15 afios operados por apendicitis en el
HPGDR entre enero del 2012 vy diciembre del
2016.

Bundy et al. (14) realizaron un meta-andlisis con
42 estudios de apendicitis aguda en pacientes
pediatricos en distintos rangos de edad, tras el
anadlisis muestran que la presencia de fiebre
constituye el mejor predictor para el diagndstico
de apendicitis en nifios con dolor abdominal.
Llama la atencién en nuestros casos que solo 4
tuvieron alza térmica, aducimos que posible-
mente fueron tratados con analgésicos y antipi-
réticos pensando en otras patologias (9).

En nuestra serie todos los pacientes cursaron
con dolor abdominal y en 7 (64 %), este se
acompand de Blumberg positivo. Solo tres de
los 11 (27%) pacientes tuvo diarrea, lo que con-
trasta con un trabajo nuestro anterior (1) en que
la diarrea acompaiia el 70% de los casos.

El valor de los marcadores inflamatorios en el
contexto de un cuadro de apendicitis es un he-
cho reconocido, asi como su utilidad para acer-
carnos al diagndstico. En este sentido Kwan y
Nager (15) concretan en 12000 leucocitos/uL y 3
mg por dilucién de PCR los valores por encima
de los cuales se obtendria certeza diagnostica
en cuadros abdominales sugestivos de apendici-
tis (16). En nuestra serie de casos un paciente
tuvo leucocitos de 9200 leucocitos/uL a pesar
de que los hallazgos quirurgicos indicaron apen-
dicitis complicada grado IV.

La perforaciéon apendicular es casi universal en
nifos de cero a tres afios, en comparacién con
adolescentes, en quienes se observa en menos
del 15% de los casos (17). En nuestra serie de

casos, cinco (46%) tuvieron perforacion y 5 (46
%) plastrén apendicular, lo que llama la atencion
debido a que el omento mayor a esta edad es
menos desarrollado, lo que conlleva a que en
este grupo etario la perforacidn sea la regla.

Nos llama poderosamente la atencién que a pe-
sar de que siempre se ha insistido que la anam-
nesis y el examen fisico, acompanados de
pruebas de laboratorio, son pilares en el diag-
nostico de apendicitis aguda, Diaz E. del Hospital
Universitario de las Nieves Granada Espania,
concluye algo distinto. Segun Diaz E. qualquier
guia clinica o protocolo a seguir en cuadros de
dolor abdominal, sugestivo de abdomen agudo,
de etiologia apendicular en la infancia, deberia
incluir en primer lugar la ecografia como méto-
do diagndstico y que solo se deberia recurrir a la
determinacién de contaje leucocitario y PCR en
casos de que la ecografia sea negativa.

La ecografia solo se realizé en 6 de los 11 casos
en nuestro hospital (55 %); la decisiéon de hacer
una intervencién quirurgica se realizd en base a
los datos clinicos y de laboratorio, basandose en
la cuenta leucocitaria.

A pesar de que se han hecho avances importan-
tes tanto en el diagndstico como en el trata-
miento, la apendicitis aguda en niflos menores
de cinco afios todavia constituye un desafio
diagnéstico. Un diagndstico tardio de una apen-
dicitis aguda en este grupo etario se relaciona
con una mayor incidencia de perforacién apen-
dicular (18, 19, 6).

Un retraso en el tratamiento mayor a 48 horas
después del comienzo del dolor abdominal se
asocia con una incidencia de 73% de perforacio-
nes en nifilos menores de cinco afios. En nifios
entre uno y dos anos de edad la tasa de perfora-
cidén es aun mayor (20, 21). En nuestra serie de
casos, nueve (82 %) correspondieron a apendici-
tis complicada grado Ill y IV. En los dos casos
restantes (18 %) llama la atencién que uno in-
gresd a quiréfano con diagndstico de invagina-
cién intestinal, correspondiendo el hallazgo
intraoperatorio a  apendicitis no complicada
grado Il.

La posibilidad del tratamiento conservador de la
apendicitis como lo sefiala Roesch — Dietlan F. y
gue se basa en observaciones en varias series
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de adultos, pensamos que no es aplicable en ni-
flos menores de cinco anos, debido a que en la
mayoria de los casos se trata de apendicitis
complicadas, un 82% en nuestra serie de casos
(22-25).

5. Conclusiones

1. La incidencia de apendicitis en menores de
cinco anos es baja, en nuestra casuistica repre-
sent6 el 3 % de 412 casos operados en menores
de 15 afios.

2. El diagndstico y tratamiento oportuno de esta
patologia en este grupo etario sigue siendo un
reto porque a esta edad los nifios no son capa-
ces de proporcionar una historia clinica confia-
ble y de cooperar en el examen fisico, ademas
gue la sintomatologia difiere a la del nifilo mayor
y del adulto.

3. La tasa de complicaciones es alta, 82% de
nuestros casos fueron diagnosticados de apen-
dicitis complicada grado Il y IV.

4. Es importante mantener un alto grado de sos-
pecha en el caso de diagndstico incierto.

5. Finalmente se hace evidente la necesidad una
recoleccién de datos sistematica y estandariza-
da de pardmetros que se usan en las escalas
para el diagndstico de apendicitis aguda en ni-
fos. Esto es importante porque no existen estu-
dios que validen su uso en este grupo etario.
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RESUMEN

Los procesos infecciosos del sistema nervioso presentan una elevada morbilidad y mortalidad, debido a esto es
necesario un diagndstico certero y rapido por parte del equipo médico de urgencia. En este trabajo se reporta el
caso de un paciente tratado en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) del Hospital Andino de la ciudad de
Riobamba de Ecuador. Se trata de un paciente de 46 afos de edad que presenta un sindrome convulsivo de
etiologia infecciosa que se interpreta como una meningoencefalitis. El resultado del cultivo de liquido
cefalorraquideo sefiala como agente etioldgico una especie de Candida poco frecuente: Candida krusei. Desde su
ingreso el paciente necesitd ventilacion mecdnica invasiva y se le administrdé tratamiento antibidtico y antiviral
hasta ir descantando etiologias bacterianas, virales o parasitarias. Al quinto dia se aislaron mds de 35 000
Unidades Formadoras de Colonias de Candida krusei, por lo que se indicd tratamiento antimicdtico con
Voriconazol. Se realizaron estudios de imagen, lo que incluyé tomografia axial computarizada (TAC) y resonancia
magnética (RM) que mostraron edema cerebral en corteza temporal excluyéndose procesos expansivos. Paciente
se retira del ventilador mecanico y es dado de alta de la UCI con afasia sensitiva y hemiparesia izquierda. Durante
su estancia en la sala de medicina interna el paciente se somete a rehabilitacién con evolucidn favorable.

Palabras clave: Meningoencefalitis, Sindrome convulsivo, Candida krusei, Afasia sensitiva, Voriconazol

ABSTRACT

Infectious processes of the nervous system produce high morbidity and mortality and because of this, it is
necesary an accurate and opportune diagnosis. In this paper we report the case of a patient treated in the
Intensive Care Unit (ICU) of the Hospital Andino of the city of Riobamba of Ecuador. It consist of a 46 years old
patient that presents a seizure syndrome of infectious etiology that is is interpreted as meningoencephalitis.
Results of cerebrospinal fluid culture shows the presence of a rare specie of Candida: Candida krusei. From the
first day of hospitalization the patient needed invasive mechanical ventilation, antimicrobial and antiviral
treatment while a bacterial, viral or parasitic etiology was identified. On the 5th day more than 35 000 Colony
Forming Units of Candida krusei were isolated, therefore an antifungal treatment with Voriconazole was
indicated. Imaging studies were carried out including, Computed Tomography (CT) and Magnetic Resonance
Imaging (MRI), which showed cerebral edema in the temporal cortex and that expansive processes were
excluded. The patient is removed from the mechanical ventilator and was discharged form the ICU presenting
sensory aphasia and left hemiparesis. During his stay in the internal medicine unit of the hospital, the patient
underwent rehabilitation and showed a favorable evolution.

Keywords: Meningoencephalitis, Convulsive syndrome, Candida krusei, Sensitive aphasia, Voriconazole

1. Introduccién las meningoencefalitis y sus diferentes etiologias
infecciosas. Los patdgenos varian segun el foco
infeccioso secundario, la ubicacién geografica
del paciente, el estado de inmunidad, la vacuna-
cién, la edad, entre otros aspectos (1).

El diagndstico oportuno y eficaz de las infeccio-
nes del sistema nervioso central (SNC) siempre
ha constituido un reto para los médicos de ur-
gencias, debido a diferentes presentaciones de
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La meningoencefalitis (ME) continua siendo una
causa de morbilidad y mortalidad importante en
la actualidad, se reportaron en el 2004, por la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) aproxi-
madamente 350 000 muertes por dicha patolo-
gia, con una incidencia aproximada de 700 000
casos a nivel mundial (2).

Las infecciones del SNC pueden clasificarse se-
gun la forma de presentacién en ME agudas y
subagudas, segun la localizacidon del foco infec-
cioso (abscesos, empiema subdural, mielitis-
absceso epidural) y segun el agente causante en
bacterias, viricas, micdticas, parasitarias y por
infecciones por toxinas bacterianas.

Dentro de las etiologias, encontramos con me-
nor frecuencia las infecciones por hongos, las
que suelen ser dificiles de diagnosticar si no se
tienen presente en el diagndstico diferencial.
Habitualmente ocurren en sujetos inmunodepri-
midos, pero algunos como Cryptococcus neofor-
mans, Hystoplasma capsulatum, Coccidioides
inmitis y Blastomyces dermatitis pueden afectar
a sujetos sanos. Las micosis mas frecuentes del
SNC son secundarias a C. neoformans y C. albi-
cans, y le contindan Coccidioides, Aspergillus y
Cigomicetos (3).

Especificamente, Candida krusei es una levadu-
ra perteneciente al género Candida. Las células
mayores son cilindricas, de hasta 25 mm de lar-
go. Las colonias separadas exceden con frecuen-
cia los 5 mm de diametro sobre malta-glucosa a
25°C.

Es un patégeno nosocomial que principalmente
afecta a pacientes inmunodeprimidos y a aque-
llos con neoplasias hematolégicas. Tiene una re-
sistencia natural a fluconazol, un
agente antimicético estandar. Se encuentra con
mayor frecuencia en pacientes que han tenido
exposicion previa al fluconazol, aunque hay
pruebas contradictorias acerca de si el flucona-
zol debe ser utilizado con fines profilacticos. La
infeccidon por C. krusei es una fungemia rara (4).

Este trabajo tiene como objetivo exponer la in-
formacidn cientifica y la experiencia de los auto-
res en el manejo de este caso clinico,
alimentado el contenido con publicaciones de
otros autores.

En este articulo se utilizd como fuente de infor-
macion la historia clinica del paciente, previo
consentimiento informado del familiar por el es-
tado neurolégico del paciente; se procesaron los
datos bajo un método analitico y sintético con-
formando la estructura de presentacién de ca-
sos. Se adjuntd en la discusiéon el contenido
bibliografico relacionado con el tema, la infor-
macion se recabo de diferentes articulos publi-
cados en revistas de alto impacto.

2. Informacion del paciente

Paciente masculino, mestizo de 46 anos de edad
qgue trabaja como chofer de buses interprovin-
ciales ingresa la UCI del Hospital Andino de la
ciudad de Riobamba de Ecuador. El paciente no
refiere sin antecedentes patolégicos de interés,
con historia actual de su enfermedad que refleja
cefalea holocraneana de mediana intensidad
con alteraciones conductuales de irritabilidad de
15 dias de evoluciéon, cuadro que se intensificd
en los ultimos tres dias con intensa cefalea fron-
tal que se irradiaba hacia la regidn occipital que
aliviaba ligeramente con analgésicos orales,
acompanada de vémitos, en nimero de cuatro
por dia, biliosos, fiebre referida no constatada
por termémetro, malestar general y decaimien-
to. El dia de su ingreso el paciente debuté con
convulsiones tdnico cldnicas generalizadas que
cedieron con medidas anticonvulsivantes en
emergencia, situacién clinica que empeora con
la toma de consciencia y que lleva a permeabili-
zar la via drea a través de intubacién orotraque-
al.

Antecedentes quirudrgicos: no referidos
Antecedentes familiares: no referidos.
Alergias a medicamentos: no referidos.

Ocupacion: chofer profesional de buses inter-
provinciales.

3. Examen fisico

Se recibid paciente con el siguiente examen fisi-
co (datos positivos):

* Mucosas secas hormocoloreadas

¢ Aparato cardiovascular: apoyado con norepi-
nefrina a dosis de 0,2 mcg/kg/min, tension ar-
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terial 110/60 mmHg, frecuencia cardiaca de 98
latidos por minuto

e Aparato respiratorio: intubado con tubo dia-
metro 7.5 mm, saturando 955 con fraccion
inspiratoria de oxigeno 45%, secreciones res-
piratorias blanquecinas, murmullo vesicular
de base derecha pulmonar, disminuido con
presencia de crepitantes

* SNC: paciente bajo sedacién y analgesia,
RASS -4, pupilas isocéricas hiporeactivas a la
luz, rigidez nucal, no toma motoras de las ex-
tremidades, respuesta al estimulo doloroso
presente en las cuatro extremidades, Escala
de Glasgow = 7 puntos

e Aparato Renal: oligoanuria, orina concentrada
escasa en bolsa colectora

4. Evaluacion diagnéstica

Frente a este paciente planteamos en primer lu-
gar un sindrome convulsivo de etiologia infec-
ciosa por la presencia de cefalea, vémitos,
fiebre, convulsiones y alteraciones conductua-
les, nosoldgicamente a descartar una meningo-
encefalitis bacteriana vs. viral, la cual lleva al
paciente a un deterioro de la conciencia y a in-
tubacién orotraqueal posterior con sedoanalge-
sia asociada, que conjuntamente con el grado
de deshidratacion presente, conduce a hipoten-
sién arterial que amerité apoyo de volumen y
aminas. Dicho estado de hipoperfusion y deshi-
dratacion se expresé por la presencia de oligoa-
nuria. En este paciente también se planted la
posibilidad de neumonia aspirativa por los datos
encontrados al examen fisico.

Se realizd la estabilizacion del paciente desde el
punto de vista del medio interno y cardiorespi-
ratorio a la llegada a la UCI, acoplandose a ven-
tilador Evita en Modo Presién control. Se
descartd a través de la clinica y TAC la presencia
de sindrome de hipertensién endocraneana, lo
que permitié la realizacion de puncién lumbar
para descartar etiologia bacteriana, viral, micé-
ticas, tuberculosa.

4.1 Diagnostico diferencial
4.1.2 Encefalitis por Virus Herpes Simple (VHS)

Sus manifestaciones son fiebre y cefalea, gene-

ralmente con crisis convulsivas, alteracion del
nivel de conciencia y del comportamiento, cua-
dro confusional o signos focales (9, 10). La prue-
ba de neuroimagen mas sensible es la RM
cerebral y muestra hipersenal en T2 en los 16bu-
los temporal y/o frontal. En nuestro paciente se
tuvo en consideracion y se inicié tratamiento
antiviral descartandose con los marcadores rea-
lizados. Existen otras variedades de virus como
Citomegalovirus, Enterovirus, Herpes Zoster, etc
que entraron en la discusién de nuestro caso.

4.1.3 Toxoplasmosis

La toxoplasmosis cerebral es una infeccidn
oportunista y este caso clinico con la sintomato-
logia epiléptica, cefalea, fiebre se incluyé en los
posibles diagndstico descartdandose posterior-
mente.

4.1.4 Meningoencefalitis Micdticas

Existen diferentes micosis sistémicas (H. capsu-
latum, Aspergillus, C. neoformans, Candida) que
producen infeccién en el SNC sin embargo, se
deben sospechar en paciente inmunodeprimi-
dos, que es la poblacién mas susceptible y son
responsables de ME. subagudas y crénicas. En
nuestro paciente no se detectaron causas apa-
rentes de inmunosupresién referidas por lo que
no se tratd con antimicdtico desde su recepcién
en UCI, sin embargo el germen aislado en nues-
tro caso fue una especie de Candida.

Se conoce que dentro de todas las especies de
Candida, las C. albicans son las que con mas fre-
cuencia afectan al SNC (11). Aunque ha habido
un incremento en las infecciones causadas por
Candida tropicalis (12, 13) y Candida parapsilo-
sis (13, 14), la C. albicans suele cursar con ence-
falitis por multiples microabscesos
intraparenquimatosos secundarios a vasculitis.
Debe sospecharse siempre que simultaneamen-
te exista candidiasis cutanea y oftalmica.

5. Intervencidn terapéutica

El tratamiento empirico impuesto, posterior al
proceder, se basd en la asociacién de merope-
nem mads vancomicina, aciclovir y dexametasona
cubriendo las posibles etologia mas frecuentes
( bacterianas y virales) y teniendo en cuenta la
sintomatologia subaguda, la epidemiologia de
haber visitado lugares de la costa del Ecuador
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donde son frecuentes otras enfermedades vira-
les causantes de meningoencefalitis.

Previa a la administracidn de la terapéutica anti-
viral y antibidtica se tomaron muestras para la
realizacion de hemocultivos, biometria, funcion
renal, hepdtica, tiempos de coagulacién y pa-
guetas, gasometria e ionograma, procalcitonina,
puncion lumbar (citoquimico, Gram,. KOH, Tinta
china, cultivo y antibiograma), cultivos de secre-
cion traqueal, HIV, VDRL, IGM e IGM dengue,
herpes simple, chikungunya, STORCH. En espera
de los resultados de laboratorio, se manejé en
UCI el estado hemodinamico, lograndose retirar
progresivamente en 72 horas, el apoyo de vaso-
activos con recuperacion de la funcion renal. Te-
niendo en cuenta que la imagen de la TAC
indicaba ligero edema cerebral en regién tem-
poral biateral, se decide descartar otros proceso
expansivos (abscesos, hidrocefalias, neoplasias
etc) con el uso de RM cerebral, donde se emite
el mismo diagnéstico de edema cerebral en di-
chas areas bitemporales sin otros hallazgos. Este
estudio permitié mas seguridad para el destete
ventilatorio futuro.

6. Seguimiento y resultados
6.1. Ingreso en UCI

Hb 16.8, Htc 50.3, Plaquetas 227000, Leucoci-
tos 15700, Neutrdéfilos 93.8%, Tp 16, TTp 32 seg,
INR 1.32, Glucosa 134 mg/d|, Creatinina 2.4 mg/
dl, K 3.89, Na 155, Ca 8, Cl 117.8, TGO 53.9,
TGP 75, FosfatasaT Alcalina 92.2, LDH 1029, Tri-
glicéridos 152.1, Colesterol 176, BT 1.1, BD 0.47,
Bl 0.63, Proteinas Totales 7.2, Albumina 3.2 g/dI,
Amilasa 621, Lipasa 81.7, Aglutinaciones febriles
somatico negativo, flagelar h negativo, paratifico
a—b negativo, proteus ox 19 negativo.

6.2. Alas 72 horas

Hb 13.9, Htc 42.1, Plaguetas 163000, Leucoci-
tos 9590, N 94.3, Tp 15, TTp 38 seg, INR 1.26,
Glucosa 175, Creatinina 1.24, 176 BT 0.34,
BD 0.15, Bl 0.19, TGO 36.8, TGP 70, Electrolitos
K 4.29, Na 154, Ca 8.4.

Dengue IGM +, IGG negativo, Chikungunya
IgM e 1gG negativo, VIH no reactivo, VDRL no re-
activo, STORCH negativo.

Liquido cefalorraquideo (LCR): cocos Gram posi-
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tivo 0-1 x campo, células epiteliales 0-1, leucoci-
tos 50 x campo, bacterias 0-1 x campo,
glucosa 112, proteinas 91.7, BAAR negativo.

Secrecion traqueal: células epiteliales 6-8 x
campo, leucocitos 25-30 x campo, bacterias 10-
15 x campo, eritrocitos 40-50 x campo,
levaduras negativo, KOH negativos, Gram:
bacilos Gram negativos 6-8 x campo, cocos
Gram positivo 3-4 x campo.

6.3. A las 96 horas

Microbiolégico de LCR: cultivo sin desarrollo de
bacterias en 72 horas, se aisla Candida krusei
con 35000 UFC/mI. Resistente a fluconazol, flu-
xitozina. Sensible a caspofungina y voriconazol.

Secrecion Traqueal: cultivo germen 1: Estafiloco-
co epidermidis 80000 UFC/ml, sensible a vanco-
micina, germen 2: Candida krusei con
35000 UFC/ml, resistente a fluconazol, fluxitozi-
na, sensible a caspofungina y voriconazol.

Hemocultivo (via central) sin desarrollo de bac-
terias en 7 dias.

Hemocultivo (femoral) sin desarrollo de bacte-
rias en 7 dias.

TAC simple de tdrax: ligero infiltrado inflamato-
rio en las bases, minimo derrame pleural bilate-
ral.

TAC simple de crdneo: imagenes sugestivas de
enfermedad cerebro vascular isquémica en eta-
pa subaguda, signos de ligero edema cerebral.

RM Cerebral: edema en la corteza temporal bila-
teral, no se descarta evento isquémico agudo.

Se fue dirigiendo la terapéutica segun se obteni-
an los resultados de laboratorio, a las 72 horas
se retird la Vancomicina por tener una tincion
Gram negativa, y se confirmé con los cultivos
negativos de LCR, hemocultivos y de secrecion
traqueal, que aunque aislaron Estafilococo epi-
dermidis, asumimos que constituyé una conta-
minacidon, no obstante se encontraba con
meropenem justificando el resultado del Gram
en secreciones traqueal. Posteriormente con la
negativizacion de los resultados de las inmuno-
globulinas antivirales y al evidenciar la presencia
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de Candida krusei en dos focos, el respiratorio y
en el SNC, se decidié suspender el antiviral, y
cubrir con fluconazol a pesar de la resistencia en
el cultivo hasta obtener a las 72 horas el vorico-
nazol, antimicético especifico.

Frente a un paciente con sindrome meningeos
de etiologia infecciosa, el médico se enfrenta a
un reto mayor para descartar las posibles etiolo-
gias, siendo la de origen micético menos fre-
cuente y menos pensada.

7. Discusion

Realizando un diagndstico diferencial en nuestro
paciente donde la sintomatologia subaguda
puede deberse a ME bacteriana modificada por
antibiéticos, de etiologia tuberculosa, viral y so-
bretodo micética en pacientes de riesgo, se hizo
necesario descartar todas estas etiologias a tra-
vés del estudio del LCR y pruebas de laborato-
rios anteriormente comentadas.

Las ME bacterianas se caracterizaron por la cla-
sica clinica de fiebre, rigidez de nuca y alteracio-
nes del estado de consciencia aunque varios
estudios indican que solo el 44% de los casos
presenta dicha sintomatologia (5). Las caracte-
risticas del LCR, la tincién de Gram, BAAR, nos
brinda una orientacién diagnéstica. Debemos
tener presente que una terapéutica antibidtica
mal impuesta, puede modificar el curso clinico
de la enfermedad y dificultar la interpretacion
clinica.

La ME subaguda por excelencia estd causada
por micobacterias y se considera como una ur-
gencia neuroldgica, pues el retraso tanto en su
sospecha diagndstica como en el inicio de su
tratamiento conlleva una elevada morbi-morta-
lidad (6).

Aproximadamente el 1% de los casos que pade-
cen tuberculosis se complica con meningitis tu-
berculosa, tuberculomas, afectacién
mielorradicular (mal o enfermedad de Pott). La
presentaciéon clinica de meningitis es la de ma-
yor mortalidad de las distintas presentaciones
de tuberculosis (6, 7,8).

El liquido cefalorraquideo muestra una presién
aumentada aunque puede ser normal, pleocito-
sis de predominio mononuclear, hiperproteino-
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rraquia y glucosa disminuida. En un 10-20% de
casos, los valores de glucosa y/o proteinas pue-
den ser normal. Si el LCR se obtiene temprana-
mente, puede observarse predominio
polimorfonuclear o eosinofilico (8).

La Candida krusei es bien conocido como un pa-
tégeno fungico para pacientes con neoplasias
hematoldgicas y para receptores de trasplantes.
Utilizando la base de datos ARTEMIS Antifungal
Surveillance Program (15), los autores revisaron
un registro de aislamiento por colonias de Can-
dida, donde se aislaron porcentajes muy bajos
de colonias de C. krusei para valorar la suscepti-
bilidad invitro frente al Voriconazol. Los datos
respecto a América Latina reflejaron que de
19 079 colonias de Candida, cerca del 1 % cons-
tituye colonias de C. krusei y de estas colonias.
En Ecuador, en 13 (0,5%) de 2009 muestras se
aislaron islotes de C. krusei (15), como se puede
observar la incidencia es significativamente ba-
ja.

Sin embargo en articulos revisados desde la dé-
cada del 90, se reporta un aumento en la inci-
dencia de esta micosis en pacientes ingresados
en salas de hematologia, con estadisticas que
sugieren que ha incrementado desde un 5%
hasta un 10% (16), por lo que tenemos que te-
ner presente en esta era de antibidticos, su uso
indiscriminado y las inmunosupresiones transi-
torias pueden ser los factores de riesgos que
predisponen a una invasién micdtica en pacien-
tes graves.

8. Conclusiones

¢ Las meningoencefalitis micdticas siempre de-
ben ser consideradas e incluidas en las posibi-
lidades diagndsticas.

¢ Una etiologia debido a Candida krusei se des-
cribe en muchos trabajos segun la bibliografia
revisada, por lo que debemos tenerla presen-
te conjuntamente con la resistencia al fluco-
nazol que posee.
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RESUMEN

Micobacterias no tuberculosas (MNT) es una designacion utilizada para referirse a un gran nimero de especies
de micobacterias ambientales potencialmente patdgenas y no patdgenas, distintas de la Mycobacterium
tuberculosis y Mycobacterium leprae. Mycobacterium kansasii (M. Kansasii) es una MNT oportunista causante de
infecciones pulmonares, cutaneas, entre otras, cuya tasa de incidencia ha ido incrementando en los ultimos afios
a nivel mundial. A través de presentar el siguiente caso se pretende aportar al conocimiento con respecto al
abordaje de pacientes con infeccion por MNT a nivel pulmonar, dirigido a médicos que trabajan en atencién
primaria de salud (APS). Se trata del caso de una paciente de 46 afios de edad que acude al Hospital Provincial
General Docente de Riobamba (HPGDR) con infeccién por MNT a nivel pulmonar. En el examen microscépico se
detectaron Bacilos-Acido-Alcohol-Resistentes (BAAR) mientras en el cultivo de esputo mds antibiograma se aislé
M. kansasii resistente a los antibioticos utilizados para la terapia convencional de tuberculosis. Se trata de un
caso raro en la practica clinica. Es crucial saber cdmo manejar una infeccion con M. kansasii debido a su
implicacion para la salud del paciente y el sistema de salud nacional. El médico de APS debe reconocer su papel
fundamental y la importancia que tiene un diagndstico oportuno y tratamiento adecuado.

Palabras clave: micobacterias no tuberculosas, Mycobacterium kansasii, infeccidn, atencidn primaria de salud

ABSTRACT

Non-tuberculous mycobacteria (NTM) is a designation for a large number of mycobacterial species potentially
pathogenous and non-pathogenous, different than Mycobacterium tuberculosis and Mycobacterium leprae.
Mycobacterium kansasii (M. kansasii) is an opportunistic NTM that causes among other things, pulmonary and
cutaneous infections, whose incidence is increasing worldwide. Trough the following case report we seek to
provide a guide to physicians working on primary health care (PHC) on the management of patients with
pulmonary infection caused by NTM. We report the case of a 46-year-old female patient who came to the
Hospital Provincial General Docente de Riobamba (HPGDR) with a pulmonary infection caused by NTM. In the
microscopic examination it was identified Acid-Fast Bacilli (AFB), meanwhile the microbiological culture and
antibiogram it was isolated M. kansasii resistant to common antibiotics used for conventional tuberculosis
therapy. It is a rare case in the clinical practice. It is crucial to know how to manage an infection with M. Kansasii
due to its implication on the health of affected subjects and the national health system. A physician working on
PHC has to know his/her fundamental role and the importance of an early diagnosis and adequate treatment.

Keywords: nontuberculous mycobacteria, Mycobacterium kansasii, infection, Primary Health Care

1. Introduccién leprae (1-3). La M. kansasii es una especie de
bacteria que pertenece al grupo heterogéneo
del género Mycobacterium, conocidos histérica-
mente con otros nombres como micobacterias
atipicas, asimismo forma parte de la familia de
las Mycobacteriaceae, orden de las Actinomyce-
tales, filo Actinobacterias, y clase bacterias

Micobacterias no tuberculosas (MNT) es una
designacion utilizada para un gran ndmero de
especies de micobacterias ambientales poten-
cialmente patdgenas y no patégenas distintas de
la Mycobacterium tuberculosis y Mycobacterium
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Gram-positivas, que pueden causar afectacidon
de piel y tejidos blandos (4-6).

Inicialmente fueron consideradas microorganis-
mos comensales ampliamente distribuidos en el
ambiente como en el suelo, agua dulce y salada,
animales domésticos y salvajes, leche y alimen-
tos (7). Y no fue hasta la década de 1950 que se
reconocié que la MNT causaba enfermedad pul-
monar en seres humanos con déficit de inmuni-
dad celular, ya sea debido a infeccion por VIH,
linfoma, leucemia, trasplantes, quimioterapia, y
en pacientes con enfermedad subyacente como
bronquiectasias y fibrosis quistica (8-11).

A nivel mundial, las infecciones pulmonares
causadas por las MNT tienen cada vez una ma-
yor atencién, debido a su creciente reconoci-
miento y el aislamiento en el dambito clinico,
donde los agentes patdgenos mas frecuentes
son Mycobacterium avium complex (MAC), My-
cobacterium marinum, M. kansasii, entre otros
(véase Tablal) (8, 12). La distribucion de espe-
cies de MNT aisladas de muestras pulmonares
difiere significativamente segun la regién geo-
grafica; sin embargo, la mayoria de estos datos
provienen del mundo desarrollado (13).

Micobacterias no tuberculosas que producen
infeccion pulmonar

M. abscessus Distribucién mundial. En

casos asociados a MAC

Distribucién mundial. Mas
frecuente.

Myicobacterium avium
complex (MAC)

Distribucién mundial. Poco
frecuente.

Mycobacterium kansasii

Reino Unido, Norte de
Europa, Escaso en EE.UU.

Mycobacterium malmoense

Europa, Canada, escaso en
EE.UU.

Micobacterium xenopi

Fuente: Soto J. Manual de Diagndstico y Terapéutica en
Neumologia. In Hernandez J, Gutiérrez J, Marin J. Enfer-
medad por micobacterias ambientales. Micosis pulmon-
ares. Tercera ed. Madrid: ERGON; 2016. p. 550.

Tabla 1. Micobacterias no tuberculosas que producen in-
feccién pulmonar, con distribuciéon mundial.

La prevalencia se ha incrementado de
9.1/100,000 en 1997 a 14.1/100,000 en 2003 en
Norte de América, siendo el Mycobacterium
avium complex (MAC) el agente causal mas co-
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mun (80,1% de los casos); en Europa de 0.9 a
2.9/100,000 desde 1995-2006, siendo el primer
agente causal MAC (42,87% de los casos), segui-
do por M. malmoense (13,67% de los casos); en
Asia-Australia de 5.5 a 10.2/100,000 desde
1999-2005, siendo causado principalmente por
MAC y M. abscessus, seguido por el M. kansasii
(14). Mientras que, en el Ecuador se ha identifi-
cado 55 casos de infecciones por micobacterias
atipicas desde el 2001 al 2005, con una inciden-
cia de 0,5 - 1 caso por 100.000 habitantes al
ano, puesto que al tratarse de una patologia rara
que cursa con sintomatologia similar a una in-
feccién por M. tuberculosis (15), y poco descrita
en este pais, por la escasa notificacién, al no ser
de obligatoriedad el reporte de casos de mico-
bacteriosis (16).

Dada su presencia ubicua en el medio ambiente,
es importante distinguir la colonizacion de la en-
fermedad activa después del aislamiento de
MNT de las muestras pulmonares (1, 17). En
respuesta a este desafio, el ATS/IDSA (American
Thoracic Society/ Infectious Diseases Society of
America) introdujo criterios diagndsticos riguro-
sos con componentes clinicos, radioldgicos y mi-
crobioldgicos para el diagndstico de enfermedad
pulmonar MNT (18).

Los pacientes con Bacilos Acido-Alcohol Resis-
tentes (BAAR) positivo en la microscopia, o
aquellos con hallazgos radiograficos de térax
que sugieren una tuberculosis activa, general-
mente se presume que tienen una Tuberculosis
pulmonar (TBC) causado por Mycobacterium tu-
berculosis (19). En general, estos pacientes son
tratados empiricamente durante 6 meses con
una combinaciéon de medicamentos recomenda-
dos por la Organizacion Mundial de la Salud, es
decir con isoniazida (H), rifamicina (R), pirazina-
mida (Z), etambutol (E) (20-21). Sin embargo,
varios sintomas similares causados por Myco-
bacterium tuberculosis de la tuberculosis podri-
an ser causados por MNT. Por lo tanto, el
diagnéstico no concluyente de TBC llega a ser
infradiagnosticado y, en algunos casos, con un
tratamiento inadecuado (13, 22).

2. Timeline

Paciente femenino de 46 afios de edad que en el
afio 2007 es diagnosticada con tuberculosis pul-
monar BAAR positivo, es re-direccionada al cen-
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tro de salud para recibir tratamiento esquema
uno segun Programa Nacional de Control de Tu-
berculosis, Control y Mejoramiento de la Salud
Publica 2007 (fase inicial: 2 meses con Isoniaci-
da (H), rifampicina (R), piracinamida (Z), y etam-
butol (E), 5 veces por semana; luego fase de
consolidaciéon de 4 meses con isoniacida y ri-
fampicina, 3 veces por semana, 2HRZE/4H,R,),
donde se niega a recibir medicacién. En octubre
del mismo afio, regresa por presentar tos mas
expectoracién, con BAAR positivo, por lo que se
solicita referencia al Hospital General de la ciu-
dad de Puyo, 3 dias después inicia tratamiento
esquema uno. En abril del 2008 egresa del pro-
grama por presentar BAAR negativo. En julio del
mismo afio, presenta nuevamente sintomas res-
piratorios con BAAR positivo, ingresa nueva-
mente como tuberculosis pulmonar recaida,
inicia tratamiento antifimico o antituberculosso
esquema dos (fase inicial: 2 meses Isoniacida
(H), rifampicina (R), piracinamida (Z), y etambu-
tol (E), estreptomicina (S), 5 veces por semana, y
una fase de consolidacion de 5 meses con iso-
niacida, rifampicina, etambutol, 3 veces por se-
mana, 2HRZES/5H,R,E,), y en el afio 2009 en el
control presenta BAAR negativo.

En noviembre de 2013, acude al centro de salud
por presentar sintomas respiratorios, con mues-
tra de baciloscopia contaminada, por lo que se
repite, se recibe resultados en mayo del 2014
con BAAR positivo, por lo que el servicio de epi-
demiologia del Hospital General de Puyo realiza
transferencia a un centro de salud de tercer ni-
vel (Hospital Provincial General Docente de Rio-
bamba), donde recibe nuevamente tratamiento
antifimico esquema dos (2HRZES/5H,R,E;).

En abril del 2016, acude al servicio de consulta
externa del Hospital Provincial General Docente
de Riobamba, a 1 afio aproximadamente de
concluir esquema dos de tratamiento antifimi-
co: reaparecieron sintomas respiratorios dados
por tos de intensidad moderada, expectoracién
muco-purulenta en moderada cuantia, de forma
continua, acompanado de alza térmica no cuan-
tificado de predominio nocturno, precedido de
escalofrios, cefalea leve, holocraneana, pérdida
de peso no cuantificado; por lo que se realiza
finalmente un cultivo microbiolégico con anti-
biograma, aislandose M. kansasii con resistencia
aH,ES.

Posterior a analisis del caso y en base a la Estra-
tegia Nacional de Control y Prevenciéon de Tu-
berculosis del Ministerio de Salud Publica (MSP)
del Ecuador, se inicia tratamiento segun resulta-
dos de antibiograma.

3. Informacion del Paciente

Paciente femenina de 46 afios de edad, divorcia-
da, agricultora, que reside en la ciudad de Puyo-
Ecuador.

Antecedentes Patoldgicos Personales: Tubercu-
losis Pulmonar (BAAR positivo) diagnosticada en
2007, 2008, 2013.

Gineco-obstetras: Inicio de vida sexual activa: 15
afios, Parejas Sexuales: 2. Planificacion familiar:
ligadura de trompas. Papanicolaou: hace 8 afios,
no patoldgico. Gestas totales: 7. Partos: 7. Cesa-
reas: 0. Abortos: 0.

Alergias: No precisa

Habitos:

Tabaquismo: No consume

Alcohol: No consume

Drogas: No consume

Habitos alimenticios: 3 veces al dia

Horas de suefio: 6 horas

Miccién: Diurna: 3-4 veces, nocturna: 1 vez
Defecacion: 2 veces al dia

Trasfusiones: Niega

Medicamentos: Anteriormente recibié trata-
miento antifimico esquema uno y dos. Al mo-
mento del ingreso, no ingiere ningln
medicamento.

Antecedentes Patoldgicos Familiares: Madre con
hipertensidn arterial.

Antecedentes socioecondmicos: Paciente reside
en casa propia en zona rural, de material mixto
(madera-ladrillo), piso de cemento. Consta de 6
habitaciones. Viven 10 personas, entre ellos 4
hijos, su hermana junto con su pareja y 3 hijos.
Cuenta con servicios de luz, gas y agua entuba-
da, siendo ocasionalmente ingerida directamen-
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te del grifo. Fuente de informacién directa.

Motivo de consulta: Tos continua, de intensidad
moderada, con expectoracion muco-purulenta
en moderada cuantia, y alza térmica de predo-
minio nocturno.

4. Examen fisico

Signos vitales al momento del ingreso en el Hos-
pital Docente General de Riobamba, abril 2016:

Temperatura axilar: 38,6°C

Tension arterial: 120/80 milimetros de mercurio
(mmHg)

Frecuencia cardiaca: 114 latidos por minuto
(Ipm)

Frecuencia respiratoria: 23 respiraciones por mi-
nuto (rpm)

Saturacion de O,: 83%

Medidas antropométricas: Peso 35,42 kilogra-
mos (Kg). Talla 1,44 m. indice de Masa Corporal
(IMC) 17,11 kg/m2.

Paciente consciente, orientada en tiempo, espa-
cio y persona, febril, deshidratada, en decubito
activo, biotipo asténico.

Piel y faneras: Piel deshidratada, turgencia vy
elasticidad disminuida al examen del pliegue cu-
taneo; cabello de color negro lacio de implanta-
cién normal. URas de color rosado con mala
higiene y llenado capilar de 2 segundos.

Torax: Simétrico, expansibilidad disminuida, no
se evidencia uso de musculatura accesoria.

Aparato Respiratorio: Frémito aumentado y sub-
matidez en base pulmonar izquierda, murmullo
vesicular disminuido en campo pulmonar iz-
quierdo, presencia de estertores crepitantes con
predominio en campo pulmonar izquierdo.

Aparato Cardio-Vascular: Ruidos cardiacos ritmi-
cos, no se ausculta soplos.

Abdomen: Plano, sin presencia de lesiones, cica-
trices, blando, depresible, sin visceromegalias,
no se observa circulacion venosa colateral. No
doloroso a la palpacién superficial y profunda.
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Ruidos hidroaéreos presentes.

Extremidades: Simétricas, atrofia muscular,
fuerza y tono conservado, movimientos activos
y pasivo normales, no edemas, llenado capilar 2
segundos. Pulsos distales bilaterales presentes:
radial, braquial, cubital, popliteo, pedio.

Neuroldgico: Evaluado en base al Mini Mental
State con una puntuacién de 35/35. Taxia y Pra-
xia normales, movimientos voluntarios e invo-
luntarios normales. Sensibilidad superficial y
profunda conservada.

5. Exdmenes Complementarios

Diciembre 2008: Esputo BAAR++
Marzo 2013: VIH no reactivo

Junio 2016: Radiografia de térax postero-ante-
rior, se observa radiopacidad no homogénea
que compromete todo el campo pulmonar iz-
quierdo, infiltrado pulmonar y engrosamiento
de la trama bronquial derecha. (Véase Imagen
1).

Imagen 1. Radiografia de térax p.a.

Enero 2017: Cultivo microbioldgico con antibio-
grama. Germen aislado: Mycobacterium kansa-
sii (Véase Imagen 2). Antibiograma: resistencia a
H, Sy E (Véase Imagen 3).
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Imagen 3. Resultados del antibiograma.

Virus de inmunodeficiencia humana (VIH) no re-
activo. Prueba seroldgica para la sifilis (VDRL)
negativo. Serologia para hepatitis B negativo.
Biometria hematica: hemoglobina 11,3 g/dL;
hematocrito 37,5%; globulos rojos 4,6x106 u/L;
MCV 81,2 fl; MCHC 30,1 g/dL; MCH 24,5 pg; glé-
bulos blancos 6,70x103 u/L; linfocitos 25,0%;
neutrofilos 69,9%. Quimica sanguinea: glucosa
81 mg/dL; urea 15,7 mg/dL; creatinina 0,52 mg/
dL; acido urico 3,2 mg/dL; bilirrubina total
0,42 mg/dL; bilirrubina directa 0,17 mg/dL;
TGP 160,5 U/dL; TGO 25,5 U/dL; colesterol
226,4 mg/dL; triglicéridos 108,8 mg/dL. Elemen-
tal microscépico de orina (EMO): no patoldgico.

6. Evaluacién Diagndstica

Paciente con antecedentes de recidivas de tu-
berculosis pulmonar, consumo ocasional de
agua entubada directamente del grifo, presenta
fiebre (38,6°C) de predominio nocturno, de bajo
peso, en el examen fisico se encuentra patold-
gico a nivel pulmonar con frémito aumentado y
submatidez en base pulmonar izquierda, mur-
mullo vesicular disminuido, presencia de ester-
tores crepitantes con predominio en campo

17

pulmonar izquierdo. En biometria hematica se
encuentra anemia normocitica normocrémica,
en la quimica sanguinea los valores de urea vy
creatinina bajas, TGP elevada, hipercolesterole-
mia, pruebas seroldgicas para VDRL, VIH no re-
activas, signos de fibrosis e infiltrado en campo
pulmonar izquierdo, BAAR positivo. Inicialmente
se sospecha una tuberculosis pulmonar multi-
drogo-resistente (TB-MDR) o una infeccidén pul-
monar por micobacteria atipica debido a los
antecedentes clinicos de la paciente. El examen
microscépico y cultivo microbiolégico descarta
una histoplasmosis pulmonar. El diagndstico de-
finitivo se logra al realizar un cultivo microbiolé-
gico de esputo, aisldandose M. kansasii,
resistentea H, E, S.

7. Tratamiento

2007-2008: Esquema 1: 2HRZE/4H;R;, segun
Programa Nacional de Control de Tuberculosis,
Control y Mejoramiento de la Salud Publica
2007) (23).

2013: Esquema 2: 2HRZES/5H,R,E;, segin Ma-
nual de Normas y Procedimientos para el Con-
trol de la Tuberculosis en Ecuador, 2010) (24).

Febrero 2017: Durante 4 meses: Rifampicina
600mg/d via oral, Claritromicina 500mg/12h
VO, Amikacina 500mg/dia intramuscular; conti-
nuar por 12 meses: Rifampicina 600mg/dia VO,
Claritromicina 500/12h VO, Trimetropin + sulfa-
metoxazol 400+80 mg c/12h, VO.

8. Seguimiento y resultados

Los signos vitales en la consulta de control, a 3
meses del inicio del tratamiento, presenta ten-
sion arterial de 120/80 mmHg, frecuencia car-
diaca de 87 lpm, frecuencia respiratoria de 16
rpm y saturacién de O,: 90%, temperatura axilar
de 36,5°C.

Medidas antropométricas: Peso 41,43kg. Talla
1,44 m. IMC 20,01 kg/m2.

Paciente consciente, orientada en tiempo, espa-
cio y persona, afebril, hidratada, en decubito ac-
tivo, biotipo asténico. Al momento la paciente
no presenta tos, ni expectoracién, con mejoria
general del cuadro clinico del paciente.
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9. Discusion

Se presenta un caso de un paciente femenino de
46 afos de edad, que reside en la ciudad de Pu-
yo, ubicada en la regién Oriente del Ecuador, co-
nocida como la capital minera del pais; que tras
ser diagnosticada con Tuberculosis pulmonar
BAAR positivo (suponiendo una infeccion con M.
tuberculosis) por 3 ocasiones consecutivas en
los afos 2007-2008-2013 en el centro de salud
local; debido a lo cual recibié tratamiento antifi-
mico esquema uno (2HRZE /4H,R;) en el primer
evento y esquema dos (2HRZES/5H;R,E;) en los
2 siguientes; posteriormente presenta una nue-
va recaida en abril de 2016 donde se llega final-
mente al diagndstico microbiolégico de
infeccidn respiratoria atipica por Micobacterium
kansasii, resistente aH, Ey S.

Las micobacterias atipicas se reconocen cada
vez mas como importantes patégenos pulmona-
res (9), por su parte Mycobacterium kansasii
cuenta con 7 genotipos, de los cuales el tipo 1
es el mas frecuente seguido del tipo 2, puesto a
que el resto son menos patégenos y su inciden-
cia es bastante menor a las anteriores (25).

En los ultimos 20 afios a nivel mundial, se ha in-
crementado la descripcién de casos de infeccidon
respiratoria por MNT, representando en la ac-
tualidad entre el 10 y el 30% del total de las mi-
cobacterias aisladas en la mayoria de los
laboratorios de microbiologia, donde el 80% de
los aislamientos son clinicamente significativos
(25-26). Ademas, se reconoce que el M. kansasii
es el segundo mas frecuentemente aislado en
procesos respiratorios por MNT, mismo que se
encuentra en suelos, aguas, productos animales
y diversos alimentos (14). A partir de estas
fuentes se pueden contaminar muestras clinicas
existiendo resultados falsos positivos puesto
gue son microorganismos ubicuos, ademas pue-
den colonizar transitoriamente diversas superfi-
cies corporales Y, en determinadas
circunstancias, producir enfermedad (8, 25). Se
desconocen tanto el reservorio natural, que po-
dria ser el agua como los mecanismos de infec-
cién en el humano (se piensa en la posibilidad
de inhalacion por aerosoles), pese a ello, no se
ha demostrado el contagio persona-persona
(27). La enfermedad tiene un caracter urbano y
se relaciona con zonas mineras e industria pesa-
da, y defectos inmunoldgicos del paciente. Exis-
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ten diferencias en las formas de presentacion
clinica segun la serologia para el virus de la in-
munodeficiencia humana (VIH) (13). Asi, en los
no infectados por este virus produce una enfer-
medad cuyas caracteristicas clinicas y radioldgi-
cas se parecen a las de una infeccién por M.
tuberculosis (8, 13). Por tal razdn, se tiende a
confundir la etiologia de la infeccién respirato-
ria, asi la paciente del caso expuesto, con prue-
ba para VIH no reactiva, VDRL negativo,
presenta un cuadro clinico parecido a una TBC
con tos humeda productiva, bajo peso, BAAR en
la microscopia positivo , radiografia de téorax P-A
con infiltrado pulmonar y signos de fibrosis, re-
cibe tratamiento con antifimicos esquema uno y
esquema dos, con mejoria clinica relativa, pese
a ello continua presentando recidivas, tratando-
se probablemente de una TB multidrogo-resis-
tente (TB-MDR), una infecciéon por
Micobacterias no tuberculosas, e incluso se em-
pieza a dudar del diagnéstico de tuberculosis
pulmonar. Por lo que al realizar un cultivo mi-
crobioldgico de esputo, se confirma la sospecha
de ser otro microorganismo el causal de la infec-
cién pulmonar en la paciente, adicionalmente
presenta resistencia a 3 farmacos utilizados para
tratamientos de eventos anteriores. Es asi que,
es una enfermedad de salud publica desatendi-
da y emergente, que requiere una mayor vigi-
lancia epidemioldgica (28).

Segun la ATS/IDSA, el diagnéstico de las mico-
bacterias no tuberculosas, se debe considerar el
cuadro clinico, el mismo que es variable e ines-
pecifico. Sin embargo, practicamente todos los
pacientes tienen tos crdnica o recurrente, pro-
duccion de esputo, fatiga, malestar general, dis-
nea, fiebre, hemoptisis, dolor en el pecho vy
pérdida de peso. Los sintomas constitucionales
son progresivamente mas frecuentes con el
avance de la enfermedad pulmonar por MNT;
ademas la evaluacidon a menudo se complica por
sintomas causados por enfermedades pulmona-
res coexistentes, como bronquiectasias, enfer-
medad obstructiva crénica de las vias
respiratorias asociada con tabaquismo, fibrosis
quistica y neumoconiosis. Los hallazgos fisicos
son inespecificos y reflejan una patologia pul-
monar subyacente, como bronquiectasias y en-
fermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC).
En la auscultacion del térax, los hallazgos pue-
den incluir roncus, crepitantes, sibilancias y chi-
rridos. Las caracteristicas radioldgicas de la
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enfermedad pulmonar MNT dependen de si la
enfermedad pulmonar es principalmente fibro-
cavitaria (similar a la tuberculosis) o se caracte-
riza por nédulos y bronquiectasias (enfermedad
bronquiectasica nodular). En comparaciéon con
los hallazgos radiograficos en TBC, los pacientes
con enfermedad MNT y cambios radiograficos
predominantemente fibrocavitarios tienden a
tener las siguientes caracteristicas: cavidades de
paredes delgadas con menos opacidad paren-
guimatosa circundante, menos extension bron-
cogénica pero mas contigua de la enfermedad,
y puede producir una implicacion mds marcada
de la pleura en las areas afectadas de los pul-
mones. Sin embargo, ninguna de estas diferen-
cias es lo suficientemente especifica para excluir
el diagnéstico de infeccién por M. kansasii en
funcién de la apariencia radiografica. El diag-
nostico presuntivo basado en caracteristicas cli-
nicas y radiogréficas no es adecuado para el
inicio de la terapia. El aislamiento de MNT en
cultivo es esencial para el diagndstico (18). Cabe

Recomendaciones para el diagnéstico de
enfermedad pulmonar por MNT.*

Radiografia de térax o, en ausencia de cavitacion, tomo-
grafia computerizada de alta resolucion de térax.

¢ Tres 0 mas muestras de esputo para andlisis de BAAR.

Exclusion de otros trastornos tales como tuberculosis y

malignidad pulmonar. En la mayoria de los pacientes, se
puede hacer un diagndstico sin broncoscopia o biopsia

pulmonar (A, Il).

La enfermedad causada por M. tuberculosis a menudo
se encuentra en el diagnodstico diferencial para pacientes
con enfermedad pulmonar MNT. El tratamiento empirico
para la TB, especialmente con frotis de BAAR positivos y
los resultados de las pruebas de amplificacion de acidos
nucleicos, puede ser necesario a la espera de la confir-
macién del diagnostico de enfermedad pulmonar MNT
(C, ).

Criterios diagndsticos de la enfermedad pulmonar
por MNT *

Clinico (ambos obligatorios)

? Sintomas pulmonares, opacidades nodulares o cavitarias
en la radiografia de térax o una tomografia
computarizada de alta resolucion que muestra
bronquiectasias multifocales con multiples nédulos
pequefios (A, 1)

? Exclusion adecuada de otros diagndsticos (A, 1)
Microbioloégico

? Resultados positivos del cultivo de al menos dos
muestras de esputo expectorado separadas (A, I1). Si los
resultados de uno son no diagndsticos, considere la
repeticidn de frotis y cultivos de baciloscopia en esputo
(C, 1), 0

? Resultado positivo del cultivo de al menos un lavado o
lavado bronquial (C, 1)

? Biopsia transbronquial u otra biopsia de pulmén con
caracteristicas histopatoldgicas micobacterianas
(inflamacién granulomatosa o AFB) y cultivo positivo
para NTM o biopsia que muestra caracteristicas
histopatoldgicas de micobacterias (inflamacién
granulomatosa o AFB) y uno o mas espumas o lavados
bronquiales que son positivos para cultivo de MNT (A, 1)

? Se debe obtener la consulta de expertos cuando se
recuperan MNT que se encuentran con poca frecuencia
o que generalmente representan contaminacion
ambiental (C, IIl)

? Se debe seguir a los pacientes con sospecha de
enfermedad pulmonar por MNT pero que no cumplan
con los criterios de diagnostico hasta que el diagnédstico
esté firmemente establecido o excluido (C, I11)

? Hacer el diagndstico de la enfermedad pulmonar por
MNT no requiere , por si mismo, la institucién de la
terapia, que es una decisidon basada en los riesgos y
beneficios potenciales de la terapia para pacientes
individuales (C, 1)

Fuente: An Official ATS/IDSA Statement: Diagnosis, Treat-
ment, and Prevention of Nontuberculous Mycobacterial
Diseases. American Journal of Respiratory and Critical Care
Medicine. 2007; 175.

Tabla 2. Recomendaciones para el diagndstico de enfer-
medad pulmonar por MNT. *Nivel de la evidencia y fuerza
de la recomendacion GRADE: A, Il: Buena evidencia para
respaldar una recomendacion; C, lll: Poca evidencia para
respaldar una recomendacién a favor o en contra.
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Fuente: An Official ATS/IDSA Statement: Diagnosis, Treat-
ment, and Prevention of Nontuberculous Mycobacterial
Diseases. American Journal of Respiratory and Critical Care
Medicine. 2007; 175.

Tabla 3. Criterios diagndsticos de la enfermedad pulmonar
por MNT. * Nivel de la evidencia y fuerza de la recomen-
dacion GRADE: A, Il: Buena evidencia para respaldar una
recomendacién de uso; C, Ill: Poca evidencia para respal-
dar una recomendacion a favor o en contra.
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destacar que las MNT se encuentran amplia-
mente en la naturaleza; por lo tanto, se produce
la contaminacién de las muestras respiratorias.
Un Unico cultivo de esputo positivo, especial-
mente con un pequefio numero de organismos,
generalmente se considera indeterminante para
el diagndstico de la enfermedad pulmonar por
MNT, por lo que se requiere de 2-3 cultivos que
confirmen el diagnéstico segin ATS/IDSA (Véa-
se tabla 2y 3) (18).

En cuanto al tratamiento, las cepas de esta bac-
teria M. kansasii tienen resistencia intrinseca a
pirazinamida e in vitro a isoniacida (25), la resis-
tencia a estreptomicina y etambutol se atribuye
a los tratamiento previos por el uso de estos far-
macos en la paciente; sin embargo se sabe que
la rifampicina es el farmaco mas activo frente al
M. kansasii, junto a las fluoroquinolonas, clari-
tromicina y acido fusidico (25, 29), por estas ra-
zones en concordancia con American Thoracic
Society en cuanto al esquema de tratamiento
donde se plantea el uso de H, R, E por 12 meses,
y se suple cualquiera de estos farmacos en caso
de resistencia por claritromicina (18), ademas
basado en la Estrategia Nacional de Control y
Prevencion de Tuberculosis de Ecuador (30), se
ha llegado al planteamiento de un esquema me-
dicamentoso exclusivo para la paciente, el cual
consiste en la administracion durante 4 meses:
Rifampicina 600mg/d VO, Claritromicina 500mg/
12h VO, Amikacina 500mg/dia IM; continuando
por 12 meses: Rifampicina 600mg/dia VO, Clari-
tromicina 500/12h VO, Trimetropin + sulfameto-
xazol 400+80 mg c/12h. Obteniéndose buenos
resultados, al presentar la paciente mejoria ge-
neral de su cuadro clinico.

10. Conclusiones

Las micobacterias atipicas que producen infec-
cién pulmonar, al desarrollar sintomas similares
a una TBC, el médico de APS debe sospechar
ademas la posibilidad de una infeccion respira-
toria atipica con M. kansasii, tomando en cuen-
ta la ubicacidn de la residencia habitual vy
ocasional, antecedentes patoldgicos personales-
familiares y socio-econdmicos, e inmunidad del
paciente, es decir una anamnesis completa, exa-
men fisico minucioso, y los exdmenes especifi-
cos segln las recomendaciones nacionales e
internacionales, para descartar o confirmar el
diagndstico presuntivo, todo ello, con la finali-

20

dad de administrar el tratamiento eficaz, elu-
diendo el desarrollo de bacterias multi-drogo-
resistentes, un mayor deterioro de la calidad de
vida del paciente, y evitar otras complicaciones.
A mas de ello, se vuelve imperioso la necesidad
de ser obligatorio la notificacién de casos de mi-
cobacteriosis no tuberculosa en el pais, puesto
que es vital conocer su prevalencia, incidencia,
tasas de morbi-mortalidad, con ello realizar
campanfas de prevencidn, y promocion de la sa-
lud por parte de la APS.
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RESUMEN

Fundamento: En el campo hospitalario, aun es tema de controversia sobre cuando recomendar el uso de altas
dosis de Vitamina C. Objetivo: Determinar la utilidad clinica de la Vitamina C a grandes dosis por via intravenosa.
Metodologia: Se revisaron articulos académicos disponibles en MedLine, EMBASE, Cochrane, ScienceDirect,
Scopus, Scielo, Pubmed, Medigraphic, Elsevier y Biblioteca Virtual en Salud. Resultados: El uso de megadosis de
vitamina C después de un procedimiento quirurgico presenta efectos favorables en la resolucidon del proceso
inflamatorio a dosis de 3 gramos al dia administrados parenteralmente, a su vez, al ser usado como coadyuvante
en la cicatrizacién de heridas a dosis de 4 gramos al dia ejerce un efecto beneficioso contra la dehiscencia de
heridas. Estas propiedades se explican por la capacidad del 4cido ascérbico para disminuir la actividad de las
citocinas proinflamatorias, ademas de su participacion en la sintesis del colageno tipo I, elemento indispensable
para una adecuada formacidn cicatricial. Conclusiones: Varios estudios comprobaron los beneficios del uso de
megadosis de la vitamina C después de un procedimiento quirurgico.

Palabras clave: Acido ascérbico, antioxidantes, cicatrizacion

ABSTRACT

Background: There is still controversy over how to recommend the use of high doses of Vitamin C in treatment
of patients in hospitals. Objective: To determine the clinical usefulness of Vitamin C at high doses intravenously.
Methodology: Review of academic articles available in MedLine, EMBASE, Cochrane, ScienceDirect, Scopus,
Scielo, Pubmed, Medigraphic, Elsevier and Virtual Health. Results: The use of megadoses of vitamin C after a
surgical procedure has favorable effects in the resolution of the inflammatory process at doses of 3 grams per
day administered parenterally. Sometimes it is used as a coadjuvant in the wound healing process at doses of 4
grams per day with beneficial effects and against wound dehiscence. These properties are explained by the
ability of ascorbic acid to decrease the activity of proinflammatory cytokines, and in addition to its participation
in the synthesis of collagen type I, indispensable element for an adequate scar formation. Conclusions: Several
studies have shown the benefits of using megadoses of vitamin C after a surgical procedure.

Keywords: Ascorbic acid, antioxidants, scarring

1. Introduccién quirdrgica. La inflamacién es una reaccién fisio-
légica que se desencadena frente a la injuria
tisular por la cirugia, si bien esta puede tener
como objetivo el inicio de la reparacién tisular
(1,2) también puede entorpecer la cicatrizacién
de heridas cuando esta se descontrola. Por ello

En Ecuador se desarrollan alrededor de 17000
procedimientos quirdrgicos anualmente en las
instituciones de salud publica, donde las compli-
caciones mas frecuentes de estas intervencio-
nes son la infeccién e inflamacion de la herida
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es necesario realizar una adecuada profilaxis
contra las complicaciones mencionadas; actual-
mente se estd investigando los efectos benefi-
ciosos de la vitamina C para el cuidado
postquirurgico (3).

La vitamina C o 4cido ascérbico es un micronu-
triente no sintetizado por el ser humano debido
a la carencia de la enzima L-gluconolactona oxi-
dasa, por ello es necesaria su incorporacion a
través de la ingesta de frutos citricos y verduras.
La vitamina C es un antioxidante que cumple
con una importante funcién en la elaboracién
del colageno (4,5). Ademas en estas investiga-
ciones se demostrd que la vitamina C es necesa-
ria para la sintesis de hidroxiprolina el cual es un
elemento indispensable para la formacidn prin-
cipalmente de colageno tipo | (6,7), proteina de
suma importancia para la cicatrizacién de heri-
das. Tal es la importancia del 4cido ascorbico en
la sintesis del coldgeno tipo 1 que su disminu-
cidn sérica por debajo de 300 mg/L causa un dé-
ficit de tejido conjuntivo y una deficiente
cicatrizacion de heridas hechos relacionados
con el establecimiento de escorbuto (8). En
cuanto a su accion antiinflamatoria se sabe que
la vitamina C inhibe los efectos de las citoquinas
proinflamatorias (9) como el factor de creci-
miento de endotelio vascular (VEGF) y el factor
de necrosis tumoral alfa (a-TNF) y a sus efectos
antioxidantes (10).

Al ser la vitamina C un nutriente esencial, la cual
se encuentra en suplementos alimentarios o en
alimentos como naranjas, papayas, col y pimien-
tos en concentraciones fisioldgicas normales va
a presentar funciones de éxido-reduccion (4).

Una dosis estdndar consiste en administrar la
cantidad de dosis adecuada para cada persona,
lo cual puede provocar el efecto deseado en al-
gunos casos, mientras que la megadosis consis-
te en administrar una dosis de vitamina elevada
de su cantidad recomienda ayudando a enfer-
medades que no pudieron ser resueltas con una
dosis estandar es por eso que, varias investiga-
ciones afirman que la megadosis de la vitamina
C puede ayudar a prevenir la formacién de radi-
cales libres en las células (11).

El 4cido ascorbico puede ser administrado tanto
por via parenteral y oral pero esta ultima pre-
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senta efectos adversos como ndusea, diarrea y
vomito por ello es que se prefiere su administra-
cién parenteral mejorando también su concen-
tracidn sérica que supera en 30 a 70 veces la
concentracién alcanzada por via oral aumentan-
do su efecto terapéutico (12,13).

2. Metodologia

Se realizd una revision sistematica consultando
MedLine, EMBASE, Cochrane, ScienceDirect,
Scopus, Scielo, Pubmed, Medigraphic, Elsevier y
Biblioteca Virtual en Salud. Los términos de bus-
queda fueron las siguientes: especies reactivas
de oxigeno, estrés oxidativo, antioxidantes, vita-
mina C en cicatrizacidén e inflamacion. Se realizd
una sintesis narrativa de los datos y contenidos
obtenidos.

3. Resultados y Discusion

Se incluyeron 30 trabajos investigativos tras la
revision bibliografica especificada en la seccién
de metodologia (1-30). Son varios los estudios
gue determinan los beneficios de la administra-
cién de vitamina C (15-20), estos beneficios se
pueden agrupar en beneficios antiinflamatorios
y cicatriciales.

La cuantificacion de los niveles séricos de prote-
ina C reactiva (PCR) determina el estatus infla-
matorio de un individuo, de tal manera que la
elevacion del PCR es indicativo de inflamacion y
estos valores pueden ser reducidos con el em-
pleo de megadosis de acido ascorbico (14,15).

Estas propiedades antiinflamatorias se demos-
traron en el meta-analisis realizado por Bosquet
et al. quien en el afio 2011 evalué 13 ensayos
controlados en los cuales se administrd vitamina
C y se determind su relacidn con los niveles de
PCR en donde se reveld que la administracion
de vitamina C reduce en un 15% las concentra-
ciones séricas de PCR (16). Esta conclusion se
relaciona con los hallazgos de la Encuesta de
Evaluacién de Nutricion Nacional de Salud reali-
zada en Estados Unidos por Ford et al (17) don-
de se sefala que las concentraciones de PCR
fueron inversamente proporcional a la concen-
tracion de retinol y vitamina C sustentando asi
los efectos antiinflamatorios de la vitamina C
(18).
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De igual manera Bassed y sus colaboradores en
el afio 2014 realizan un estudio para examinar si
los niveles fisiolégicos de Vitamina C modulan la
resolucion de la inflamacién, por lo cual realiza-
ron un estudio en ratones transgénicos con in-
capacidad para sintetizar vitamina C a los cuales
se les sometid a la estimulacion inflamatoria in
vitro con lipopolisacaridos (LPS). En el grupo de
ratones a los cuales se les suministré megadosis
de vitamina C parenteral por 3 a 5 dias mostra-
ron una temprana resolucion del proceso infla-
matorio en comparacion con el grupo de
ratones a los cuales no se les administré el acido
ascorbico (9,19,20).

Los efectos antinflamatorios ademds demostra-
ron tener utilidades terapéuticas oncoldgicas
debido a sus propiedades antioxidantes (21). Li-
nus Pauling en 1970 establecid que la concen-
tracién sérica alcanzada a dosis de 10 gramos/
dia intravenosos resulta téxica para las células
cancerigenas in vitro (22). Su efecto antiinflama-
torio también se reflejé en estudios realizados
por Hoffer et al. en el afio del 2015 donde se
evidencié una mejor respuesta al tratamiento
con gquimioterapia con la administracion previa
de 1,5 g/kg de peso, de 2 a 3 veces por semana

(1).

Con respecto a la cicatrizacién, se ha comproba-
do por varios estudios que el acido ascdrbico
contribuye al aumento de fibroblastos dérmicos
células que desempeiian un papel esencial en la
integridad del tejido conectivo mediante la sin-
tesis del colageno tipo |, el cual interviene en la
cicatrizacidn de heridas(23). Ademas el acido as-
corbico estimula el desarrollo de la membrana
basal y reduce la contraccion cicatricial (24). Se
ha demostrado que la administraciéon de acido
ascorbico tras una cirugia menor reduce el tiem-
po de cicatrizacién en aproximadamente 24 ho-
ras. Ademas Ila disminucion de las
concentraciones séricas de acido ascorbico se
asocia con un aumento de las complicaciones
postoperatorias aunque se desconoce el motivo
de esta reduccion (25,26). La administraciéon de
vitamina ¢ también es importante después de
haber culminado el proceso de cicatrizacion ya
que el tejido fibroso cicatricial puede romperse
con facilidad hecho que puede evitarse con la
administracion de acido ascérbico (25).

Para lograr efectos beneficiosos se puede usar
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tanto la via enteral o parenteral pero su pico sé-
rico es mayor tras la administracién parenteral
(1760 umol/L) al compararla con el pico obteni-
do tras la via enteral (220 umol/L) (1).

El beneficio de usar megadosis de vitamina C
por via parenteral fue ademas demostrado en
un estudio realizado por Padayatty SJ. et al. en
el cual se establecidé que la dosis maxima tolera-
ble de 3 gramos por via intravenosa en una sola
dosis; tuvo un pico plasmatico de 1760 umol/L
en comparacion con la administracion de la mis-
ma dosis por via oral que obtuvo un pico plas-
matico de 220 umol/L. Por ello la eleccidn de la
via parenteral resulta en concentraciones séri-
cas mas altas de acido ascdrbico lo cual potencia
su efecto antioxidante debido a que la vitamina
C es un antioxidante cuya capacidad para captar
radicales libres depende de su concentracion.

Existen interacciones farmacoldgicas que pre-
senta el dcido ascérbico con farmacos como los
anticonceptivos a base de estrogeno o acido
acetil salicilico, cuales disminuyen los niveles sé-
ricos (10). Al interactuar con warfarina esta ulti-
ma disminuye su accionar, por ello es que se
recomienda que la administracién de vitamina c
se reduzca a 1 g/dia (1) para evitar asi trastornos
de la coagulacién. En cuanto a su eliminacion se
sabe que cuando se administra mas de 3 gramos
por via intravenosa el rifién elimina su exceso a
través de la orina lo cual se relaciona con una
mayor incidencia de célculos renales (27).

La importancia de este articulo de revision radi-
ca en aportar datos cientificos que sustenten la
utilizacion del acido ascérbico en el tratamiento
antiinflamatorio y cicatricial, el uso de vitamina
C no se recomienda con la suficiente fuerza en
ninguna de las guias de practica clinica del Ecua-
dor, ello indica una falta de conocimiento sobre
los beneficios del acido ascérbico, todos ellos
apoyados con su respectivo sustento cientifico.
Por ello a continuacidn se citara la evidencia que
sustenta el uso clinico de megadosis de vitamina
C Intravenosa.

En el estudio realizado por Berger MM, et. al
(26) en Suiza en el afio 2008, se realizd a 200 pa-
cientes que se encontraban en la unidad de cui-
dados intensivos, a los cuales se les administré
megadosis de vitamina C endovenosa durante 5
dias a una media de 2,15 gramos. Los pacientes
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intervenidos bajo este esquema mostraron una
significativa reduccion de la inflamacién, objeti-
vizada por valores bajos de PCR y estancia de 13
dias menor a la del grupo placebo, estos resulta-
dos alentadores se ven reforzados por el estudio
realizado por Kahn, S.A, RJ. Beers (28) en el afio
2011 en la universidad de Nuevo México que
fue orientado a pacientes con quemaduras se-
veras, a los cuales se les administré una mega-
dosis de vitamina C endovenosa de 66 mg/kg de
peso, en donde al igual que el estudio previa-
mente citado mostré una menor estancia hospi-
talaria y una mayor recuperacion de los
pacientes a consecuencia de la disminucién de
los niveles de PCR (29), demostrando asi la efi-
cacia terapéutica de la megadosis de la vitamina
C para disminuir la inflamacién, por lo que, es-
tos datos nos revelan que existe una mejoria del
bienestar del paciente post quirdrgico, demos-
trado que una respuesta inflamatoria excesiva
después de un proceso quirurgico es producto
del establecimiento del estrés oxidativo ya que
los procedimientos quirdrgicos promueven un
alto gasto metabdlico y a consecuencia del mis-
mo (16), una mayor utilizacion de las reservas
del organismo de vitamina C para contrarrestar
estas lesiones. Los resultados obtenidos en es-
tos dos estudios se centran en el mecanismo de
accion de la megadosis de vitamina C mostran-
do asi una reduccidn significativa de la actividad
de las citocinas proinflamatorias y al efecto an-
tioxidante del acido ascdrbico. Otra via para ex-
plicar el efecto antiinflamatorio de la vitamina C
fue dilucidado en el estudio realizado por Albiez
G.A. et al. en el afio 2013 en Alemania en donde
se obtuvo como conclusidn que la megadosis de
vitamina C administrada por via endovenosa de
3 gramos en 24 horas induce cambios epigenéti-
cos como las modificaciones de las histonas y la
metilacion del ADN, los cuales son favorables
para la regulacidon de la expresion genética du-
rante la inflamacion (15). En cuanto a la cicatri-
zacién, su importancia data de 1942, afio en el
cual Bartlett et al. demuestra que pacientes con
valores bajos de vitamina C en el plasma, las he-
ridas quirurgicas cicatrizan lentamente (27). Se
sabe que tras la administracion endovenosa de
acido ascérbico este se acumula en la herida lo
cual contribuye a su temprana reparacién, por
ello una adecuada administracion preoperatoria
de vitamina C determina que su concentracién
aumente en la herida quirurgica ayudando a una
cicatrizacion mas temprana (30).
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Dentro de las ventajas de la administracidon de
altas dosis de vitamina C, éstas causaron muy
pocos efectos secundarios en los ensayos clini-
cos citados anteriormente, sin embargo, como
desventaja puede perjudicar a personas que se
encuentren con antecedentes de riesgo como
pacientes con insuficiencia renal, deficiencia de
G6PD o en aquellos que presentan hemocroma-
tosis (31).

4, Conclusiones

Diversos estudios demuestran la eficacia tera-
péutica de la megadosis endovenosa de la Vita-
mina C en lo que respecta a la disminucion de la
respuesta inflamatoria y en el aumento de la ca-
pacidad cicatricial ante una herida, principal-
mente postquirdrgica. Hechos explicados por la
reduccién de la actividad de citocinas proinfla-
matorias como la IL-6 y el TNF-a y por la capaci-
dad de sintetizar coldgeno tipo |,
respectivamente.

Esta revisidon nos ayuda a esclarecer que las pro-
piedades de la vitamina C son de gran importan-
cia en la eficacia de los cuidados postquirargicos
de los pacientes que han sido sometidos a una
cirugia, asi como la importancia de los niveles
séricos adecuados preoperatorios que determi-
naran una cicatrizacién mas temprana.
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RESUMEN
El cancer de préstata drgano confinado se ha beneficiado en los Ultimos afios de la terapia fotodinamica (TFD)
consistente en la administracién de energia por medio de luz con longitud de onda determinada, que al contacto
con el oxigeno produce radicales libres productores de dafio tisular en las células cancerosas. Entre los
fotosensibilizadores mas empleados se encuentra el medicamento TOOKAD® (Paladium bacteriumchlorophile)
una solucién con para el uso intravenoso. Realizamos una revision bibliografica de varios ensayos clinicos en
relacién con su utilizacidon clinica. Su aplicacion en el cancer de prdéstata localizado es muy alentador. No
obstante, las estadisticas demostrables por ensayos clinicos aleatorizados deben mejorar y demostrar la mejoria
en términos de supervivencia, asi como calidad de vida, para ello debera confirmarse el control del cancer.

Palabras clave: Terapia fotodinamica, cancer de prostata, revision

ABSTRACT

In recent years organ-confined prostate cancer has benefited from photodynamic therapy (PDT) consisting of the
administration of energy by means of light with a determined wavelength that, upon contact with oxygen,
produces free radicals that produce tissue damage in cancer cells. Among the most used photosensitizers is
TOOKAD® (Paladium bacteriumchlorophile). We conducted a literature review of several clinical trials in relation
to the clinical use of TOOKAD®. Its application in localized prostate cancer is very encouraging. However, the
statistics demonstrable by randomized clinical trials should improve and demonstrate the benefits in terms of
survival as well as quality of life, for this the control of cancer should be confirmed.

Keywords: Photodynamic therapy, prostate cancer, review

1. Introduccion Optica de los cientificos, tratando de obtener te-
rapias focales dentro de las cuales se encuentra

El Cancer de préstata es una de las enfermeda- la Terapia fotodinamica (TFD).

des mas frecuentes en el hombre y ha sido tra-
tado con cirugia radical o bien radioterapia en
sus estadios iniciales. Frecuentemente se pro-
ducen impotencia sexual e incontinencia urina-
ria a pesar de los avances en técnicas
quirdrgicas nuevas o perfeccionamiento de las
anteriores, pero la realidad es que los hombres
contindan expuestos a estas complicaciones. En
los Ultimos afios se ha incrementado su detec-
cién precoz debido a la presencia del PSA (anti-
geno prostatico especifico) detectidndose en
muchos casos en personas jovenes (1,2), por
ello la busqueda de tratamientos menos muti-
lantes y que sean efectivos se encuentran en la

El principio basico de la TFD es generar fotosen-
sibilidad quimica en un tejido objetivo (3-6). Pa-
ra que esto ocurra es necesario tener un
fotosensibilizador que, al absorber luz a una de-
terminada longitud de onda, genere oxigeno
singlete y otros radicales citotoxicos. La Terapia
Fotodinamica es un tratamiento que provocélu-
las tumorales su destruccion respetando a los
tejidos normales que se encuentran en derre-
dor. Se basa en la utilizacién de componentes
fotosensibilizadores combinados con diferentes
tipos de luces cuyas fuentes (lamparas de LDE)
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generan elevada energia con longitudes de onda
especifica. Igualmente, el laser es una fuente de
luz frecuentemente utilizada. La via endoscdpica
por medio de fibras éptica se emplea para el
tratamiento de neoplasias del arbol urinario.

Existen multiples sustancias que tienen la pro-
piedad de ser fotosensibilizador, acumulandose
en células y tejidos tumorales para ello es nece-
sario contar con oxigeno el que es activado por
la luz con determinada longitud de onda (zona
del rojo con espectro de luz visible) debido a
que penetra en mayor proporcién a los tejidos.
La longitud de onda necesaria para activar el
farmaco fotosensibilizador suele estar entre los
600 y los 800 nanémetros (nm). La hemoglobina
absorbe casi toda la luz por debajo de los 600
nm y las longitudes de onda mayores de 900 nm
son insuficientes para generar radicales libres.
La sustancia fotosensibilizada se excita y su
energia es transferida al O, (oxigeno molecular)
dando lugar al 102 (oxigeno singlete) (7-9) asi
como a otros tipos reactivos de oxigeno for-
mandose una cadena bioquimica cuya conse-
cuencia es la muerte celular tumoral de forma
selectiva. Estos componentes (fotosensibilizado-
res, oxigeno y la luz) son los que ocasionan el fa-
llecimiento de las células causantes del tumor
(10-13).

En los afios 80, los derivados de la hematoporfi-
rina fueron los fotosensibilizadores mas impor-
tantes de esta terapia, siendo el Photofrin
(porfimero de sodio) el primer fotosensibiliza-
dor que obtuvo autorizacién para ser utilizado
en dicho tratamiento, debido a sus caracteristi-
cas compatibles para la administracién segura
en humanos (14).

1.1. Utilidad de esta terapia

a) Focalizacion sobre las células tumorales para
su destruccién después de irradiar por medio de
luz la zona en que se encuentra acumulado el
producto fotosensibilizante.

b) Poco efecto toxico sistémico.
c) No se conocen reacciones mutagénicas.

d) No excluye la utilizacion de otros tratamien-
tos convencionales contra el cancer.

1.2. Mecanismo de la fotoquimica y fotosensibi-
lizadores

Una vez que ocurre la excitacién en el fotosensi-
bilizador se producen diferentes formas de
energia ya sea por fluorescencia, calor o el oxi-
geno molecular sufre su interaccion formandose
en unos casos una reaccion fotoquimica donde
intervienen el anién superoxido, el peréxido de
hidrégeno o bien el anidn superéxido (reaccién
fotoquimica ). También pudiera formarse el oxi-
geno singlete (reaccion fotoquimica Il) quien es
primordial en la muerte celular. EIl compuesto
fotosensibilizador al penetrar en las células tu-
morales lesiona entre otros al aparato de Golgiy
lisosomas, producto de ello la apoptosis y ne-
crosis ocasionan la muerte celular (8-12). La luz
es muy importante debido a que los compues-
tos fotosensibilizadores tienen alta absorcidn en
la zona roja del espectro de luz visible asi la luz
con longitud de onda de 500-600 nm puede pe-
netrar 4 mm y tener profundidad de 8mm cuan-
do sus longitudes de ondas sean de 600-800 nm.
Existen muchos compuestos fotosensibilizado-
res entre los que se encuentran: benzoporfiri-
nas, bacterioclorinas, protoporfirina, porfirinas,
porficenos, phthalocianinas, clorinas, texafirinas
y las porfinas.

La Terapia Fotodinamica produce su efecto anti-
tumoral basada en el siguiente accionar:

1. Destruccion tumoral.
2. Crea trastornos en la vascularizacién tumoral
3. Despierta el sistema inmunoldgico.

Las células tumorales tienen muchos receptores
de lipoproteinas séricas de baja densidad esta
propiedad se aprovecha por los compuestos fo-
tosensibilizadores que viajan en liposomas hasta
el drgano diana penetrando en el tumor. Cada
tejido tiene diferencias en relacién a la concen-
tracidn de estos compuestos esto conlleva a es-
tablecer para cada paciente un ajuste en la
cantidad de emision de fluorescencia. Con esta
terapia se forman trombos en la zona vascular
tumoral y esto produce disminucion de oxigeno
comprometiendo la nutricion del tumor, siendo
una lesion irreversible que consecuentemente
trae agregacién plaquetaria y vasoconstriccion
entre otros fendmenos histicos, produciendo hi-
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poxia en el tumor y muerte. Una vez administra-
do el compuesto fotosensibilizador debera prac-
ticarse la exposicion a la luz 15 minutos después
que es el tiempo que tarda en distribuirse el
producto por el plasma, claro que cada tejido
puede tener diferente velocidad de captacidn
(15-18).

2. Métodos

Las terapias focales constituyen una opcién de
minima comorbilidad y oncolégicamente segu-
ra. Realizamos una revisidon bibliografica cen-
trando la atencidén en aspectos de la terapia
vascular fotodindmica con TOOKAD® (Paladium
bacteriumchlorophile). Con esta finalidad, se re-
alizé una amplia busqueda bibliografica referida
a ensayos clinicos efectuados del 2013 al 2017
asi como publicaciones originales y revisiones
referentes al objeto de esta revision, sin restric-
ciones por afio de publicacidn. Este articulo revi-
sa el estado actual de la TFD con WST11
(TOOKAD® soluble) en el campo de la terapia fo-
cal del cancer prostatico de bajo riesgo.

3. Resultados y Discusion
3.1. Aplicacion en el cancer de prostata

Esta terapia no es nueva en esta patologia, en
los afios 1990 ya se comenzd a utilizar en lesio-
nes tempranas de cancer prostatico observan-
dose la presencia necrosis y fibrosis en la
prostata (19). El Grupo de Trabajo Internacional
sobre el cancer de préstata y el Centro de Coor-
dinacién de Paradigma (20) han propuesto una
definicién clinica de los candidatos adecuados
para la terapia focal (Tabla.1).

Para producir radiosensibilizacion los productos
mas utilizados han sido el ALA, HPD y Paladium
bacteriumchlorophile. Se ha recomendado el
uso ALA-TFD con drogas quimioterdpicas (meto-
trexate, vinca alcaloides, etc.) en un esfuerzo
por potencias la accién de los fotosensibilizado-
res.

Varios ensayos clinicos (Tabla 2) aplican prefe-
rentemente el WST11 (21-25) obteniéndose re-
sultados alentadores en la expansién de este
tratamiento (26,27) ya que es insoluble en agua
y lipofilico y alcanza alta concentracién en las
células endoteliales de los neo vasos tumorales.
Con la irradiacidon esta neovasculatura tumoral

31

se necrosa y cesa el aporte nutricional al tejido
tumoral. No obstante, faltan estudios de ensa-
yos clinicos con estadisticas mas amplias que
demuestren aspectos en relacion con la supervi-
vencia de los pacientes comparados con los tra-
tamientos habituales del cancer de prostata.

La aplicacién de bacterioclorina (palladium-bac-
teriopheophorbide) (28,29) en enfermos que re-
cibieron anteriormente radiaciones ha tenido
buenos resultados reportandose 70% de elimi-
nacion de la zona tumoral en la periferia de la
gldndula. Cuando se practicd estudio histolégico
los resultados fueron alentadores.

Al iniciar el tratamiento debe demostrarse la
distribucion del fotosensibilizador en la prdstata
porque es muy variable su presencia efectiva
para ello se utiliza la fibra éptica colocada trans-
peritonealmente (igual que la braquiterapia)
gue puede obtener la fluorescencia determinan-
do su concentracion tisular. Asi por medio de la
espectrofluorometria (30) se conoce la capta-
cién de la sustancia fotosensibilizadora.

3.2. Realizacion del proceder

La anestesia generalmente utilizada es la gene-
ral en un procedimiento ambulatorio que toma
unas 2 horas. Se coloca al paciente en posicién
de litotomia y bajo guia se toma biopsia trans-
rectal ecodirigida de préstata empleando una
rejilla de braquiterapia. La administracién de la
luz en el cancer de préstata se puede realizar
mediante fibra éptica insertada transperineal-
mente con la misma plantilla que la braquitera-
pia. El uso de fibras épticas difusoras cilindricas
que se insertan perpendicularmente en una pla-
ca base permite obtener uniformidad en la can-
tidad de luz que llega a cada area prostatica,
preservando la uretra y el recto. Se aplica un al-
goritmo preoperatorio de Resonancia Magnéti-
ca Nuclear. Las sondas de deteccién son situadas
en proéstata, uretra y en la fascia de Denonvillier
para controlar el tratamiento. Se realizan biop-
sias prostaticas antes y después de la aplicacidn
de la luz, con el fin de medir, mediante espec-
trofluorometria la captacién de sustancia foto-
sensibilizadora.

Los vasos sanguineos intratumorales del cancer
de prdstata se han relacionado con el factor de
crecimiento endotelial vascular (VEGF). Asi mis-
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PARAMETROS VALORES
PSA <10 ng/ml, PSAD <0.15 ng/mL/g
ESTADIO CLINICO T1NxMx o T2aNxMx
ANATOMIA PATOLOGICA GLEASON 3 +3 0 menos (sin grado 4 0 5)

No mas de 2 regiones adyacentes positivas para el cancer
Longitud total de cancer <10 mm en total y <7 mm en cualquier 1 nticleo; <1/3 de
nucleos positivos para el cancer

IMAGENES RESONANCIA MAGNETICA Dimensién mas grande <15 mm si el volumen de

préstata> 25 gramos o <10 mm si el volumen <25 gramos. Contacto capsular <5
mm en imagenes axiales. No hay signos de extension extracapsular o invasion de
vesiculas seminales.

Fuente: Grupo de Trabajo Internacional sobre el cancer de prdstata

Tabla 1. Candidatos al tratamiento.

_ CARACTERIZACION REFERENCIAS
ANO No. PAC. TUMORAL RESULTADOS BIBLIOGRAFICAS
2013 85 Bajo-intermedio Riesgo Tratados 68 (80%) pacientes (212)

Biopsia positiva: 17.4-38.1%
Disfuncion eréctil: 9 pacientes.
2016 30 Gleason: 3+3 21 pacientes (dosis 4 mg/kg) (22)
WST11 y energia 200 J
Biopsia negativa: 10 pacientes.
15 enfermos con mayor dosis
Biopsia residual:73,3%
2015 42 Bajo riesgo WST11 4 mg/kg (23)
activado con luz 753 nm
dosis de 200 J/cm
Efecto del tratamiento: 95%.
Biopsia negativa: 10/12: 83%
2015 117 PSA <10 ng/mL WST11 4 mg/kg (200 J/cm) (24)
Gleason: 7 (3 +4) Biopsia negativa:
68.4 % a los 6 meses.
80.6 % posteriormente.
2017 206 Bajo riesgo Biopsia negativa: 101 (49%): (25)
Gleason patrén 3 Prostatitis: 2%

Retencidn de orina: 15 pacientes

Fuente: Bibliografia PubMed

Tabla 2. Terapia Fotodindmica. Resultados Ensayos clinicos Paladium bacteriumchlorophile. (WST11)
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mo en estudios experimentales sobre roedores
se producen lesiones tisulares producto a la
apoptosis que padecen las células tumorales, ya
que la hipoxia tisular se incrementa. Muchos in-
vestigadores proponen la utilizacién conjunta de
antiangiogénicos. Esta terapéutica puede repe-
tirse tantas veces como sea necesario, al no
producir lesiones sobre los tejidos adyacentes.

Se han realizado estudios (32,33) destinados a
expandir las indicaciones de la terapia fotodina-
mica fuera del cancer localizado principalmente
después del fracaso de una radioterapia utilizan-
do el fotosensibilizador Motexafin lutetium con
luz de laser.

4. Conclusiones

La aplicacién de la terapia fotodindmica con el
fotosensibilizador TOOKAD® (Paladium bacte-
riumchlorophile) en el cancer de prdstata locali-
zado es muy alentadora, las estadisticas
demostrables por ensayos clinicos aleatorizados
deben mejorar y demostrar la mejoria en super-
vivencia, asi como calidad de vida, para ello de-
bera confirmarse el control del cancer.
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RESUMEN

Introduccion: El sindrome climatérico se puede definir como el conjunto de signos y sintomas que se presentan
en la perimenopausia y postmenopausia, incluye sintomas vasomotores, alteraciones del suefio, alteraciones
psicoldgicas y atrofia genital. Objetivo: Conocer el impacto del sindrome climatérico sobre la funcion sexual y
calidad de vida de las mujeres que atraviesan esta etapa de la vida. Métodos: Se trata de una revisidén
bibliografica. Los articulos revisados fueron obtenidos de fuentes como Google Académico, Pubmed, LILACS; la
seleccion de la bibliografia comprendié articulos publicados entre 2011 y 2018. Conclusiones: La sexualidad en
este periodo y la vejez es un tema de vital importancia para la salud publica. La disfuncidn sexual como resultado
del sindrome climatérico desencadena sentimientos de baja autoestima, desapego y frustracion, lo que ocasiona
en la mujer que lo padece desinterés por el sexo y un impacto negativo muy claro en su calidad de vida.

Palabras clave: menopausia, disfuncién sexual, sindrome climatérico

ABSTRACT

Introduction: The climacteric syndrome can be defined as a set of signs and symptoms that appear in
perimenopause and postmenopause, including vasomotor symptoms, sleep disturbances, psychological
alterations and genital atrophy. Objective: To know the impact of the climacteric syndrome on the sexual
function and quality of life of the women going through this stage of life. Methods: The present work is literature
review. Reviewed articles were obtained from sources such as Google Scholar, Pubmed, LILACS; the selection of
literature included articles published between 2011 and 2018. Conclusions: Sexuality in this period and old age is
a topic of vital importance for public health. Sexual dysfuntion as a result of climateric syndrome originates
feelings of low self-esteem, detachment and frustration, causing disinterest in sex, having a clear negative impact
on women quality of life.

Keywords: menopause, sexual dysfunction, climacteric syndrome

1. Introduccidn y la disfuncién sexual (2). La falta de informacion
a cerca de los sintomas asociados a la sexuali-
dad durante este periodo, tabus sociales, cultu-
rales y/o religiosos han ocasionado descuido en
la atencién a este grupo etario, lo que ha creado
preocupacion en el area de salud durante largo
tiempo, por lo que el tema ha sido abordado
por varios autores (3,4).

El sindrome climatérico se puede definir como
el conjunto de signos y sintomas que se presen-
tan en la perimenopausia y postmenopausia, in-
cluye sintomas vasomotores, alteraciones del
suefio, alteraciones psicoldgicas y atrofia genital

(1).

El aumento progresivo de la expectativa de vida
ha hecho que exista un porcentaje alto de muje-
res con sindrome climatérico prolongado, modi-
ficando la relacién entre el sindrome climatérico

La revision bibliogréfica se ha realizado con el
objetivo de analizar el impacto del sindrome cli-
matérico en la calidad de vida sexual de la
mujer.
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2. Métodos

La revisidon bibliografica se realizd entre el 1
enero 2014 y el 31 de diciembre de 2016, utili-
zando como buscadores a Google Académico,
Pubmed, LILACS. Los descriptores empleados
fueron menopausia, postmenopausia, disfun-
cion sexual, sindrome climatérico. Se obtuvieron
alrededor de 40 articulos, los mismos que con-
tenian los descriptores en combinacién con di-
ferentes palabras claves.

Criterios de inclusidn: articulos de investigacion,
revisiones bibliograficas y tesis, los cuales dispo-
nian de datos como prevalencia, frecuencia de
los sintomas del climaterio y la presencia de dis-
funcion sexual.

Criterios de exclusion: estudios donde la pobla-
ciéon eran mujeres jovenes, embarazadas o con
enfermedades asociadas a problemas anatomo-
funcionales dentro del periodo climatérico.

3. Discusion

El climaterio se ha dividido en dos etapas: la pe-
rimenopausia (desde el inicio de los sintomas
climatéricos hasta la menopausia) y la postme-
nopausia (etapa que se extiende desde la meno-
pausia hasta 10 afios aproximadamente) y que a
su vez se subdivide en etapa temprana, que se
refiere a los 5 primeros afos de postmenopau-
sia y la etapa tardia, desde 5 anos después de la
menopausia hasta los 64 afios (5,6).

La sexualidad en la mujer durante este periodo
es el aspecto que se ve principalmente afectado,
lo que podria deberse en gran parte a los cam-
bios fisioldgicos normales que ocurren en este
periodo. Durante el climaterio es comun la coe-
xistencia de sintomas de depresidn, trastornos
del sueiio y problemas sexuales. De este modo,
en una muestra representativa se determiné la
existencia de esta triada de sintomas en un 5%
de la poblacion estudiada (7,8).

La disfuncién sexual es el resultado de una res-
puesta sexual anormal, lo que ocurre con una
prevalencia de entre el 25% y 43 % en mujeres
durante el climaterio (9). El diagndstico de dis-
funcidn sexual, los sintomas y signos deben ser
persistente, graves y ocasionar a la paciente una
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preocupacion que le impida tener relaciones se-
xuales de forma normal y placentera, afectando
también su calidad de vida (10,11).

3.1. Epidemiologia

En el momento de la menopausia un 75% pre-
sentard sindrome climatérico, que ha de durar al
menos 5 afios en el 50% de los casos (12), lo que
conlleva alteraciones vasomotoras y sexuales. La
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) declara
gue en pocos afios 750 millones de mujeres pa-
decerdn sindrome climatérico a nivel mundial.
Una significativa cantidad de estas mujeres va a
permanecer con sofocos o alteraciones vasomo-
toras durante mas de 10 aios (10).

Estudios realizados evidencian que el 42% de
mujeres en perimenopausia presentan disfun-
cidon sexual, un 27% descenso de la libido y un
11% evaden mantener relaciones sexuales y que
estos porcentajes siguen aumentando en el
trascurso del climaterio (13). Del 67% de muje-
res que afirma mantener relaciones sexuales,
20% afirma que no son placenteras y 30% tiene
relaciones sexuales con poca frecuencia, lo que
parece tener relacion directa con la lubricacion
vaginal (11).

Sénchez et al. menciona que cerca de un 66% de
las mujeres presentan disfuncidn sexual después
de la menopausia, dato en consonancia con el
hecho de que el 67% de mujeres afirma tener
algun tipo de dificultad en sus relaciones sexua-
les (14).

El mito a considerar es el siguiente: “con la edad
se pierde el apetito sexual”. Actualmente se ha
probado que la duracién de la fase orgdsmica en
mujeres entre 50 a 75 afios sufre un declive
paulatino de poca importancia. En este grupo
entre un 50 y 85% percibe un deterioro tanto
fisico (atrofia vaginal, dispareunia y anorgasmia)
como psicoldgico (15); asimismo, juega un papel
importante la influencia social, histdrica, religio-
sa y personal (falta de autoestima y cambios
propios de la edad), volviéndose todo un obsta-
culo en las relaciones sexuales. S6lo una de cada
cuatro mujeres consultard a su médico estos
sintomas (7).
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3.2. Cambios fisicos

La disfuncién sexual es una compleja interaccion
de factores bioldgicos, hormonales y psicoldgi-
cos (Tabla 1) (6).

Entre los cambios ginecoldgicos que alteran el
acto sexual se encuentran la sequedad vaginal
qgue ocurre en el 90% de las mujeres, perdida
del soporte pélvico, disminucion de la ereccidn
del clitoris y los pezones, lo que resulta en la
disminucién del deseo sexual, aversidon al sexo,
trastornos de dolor como dispareunia, vaginitis
atrdfica y frigidez (16).

Las mujeres postmenopausicas presentan una
alta frecuencia de disfuncion sexual, entre los
sintomas principales se encuentran: problemas
de lubricacion (entre el 13% y el 51%), trastor-
nos orgasmicos (entre el 15% y el 32%), dismi-
nucién del deseo sexual (entre el 28% vy el 58%),
trastornos de excitacion (entre el 30% y el
58% (17).

La atrofia vulvovaginal es la principal responsa-
ble en los signos y sintomas que afectan la fun-
cion sexual; entre los diferentes cambios
genitales se puede observar que la vagina se
vuelve menos eldstica, rosa pdlido y pequefia
(18). Los labios menores se adelgazan y parecen
desaparecer, el introito pierde la elasticidad y se
retrae lo que provoca dispareunia. El meato ure-
tral forma carlinculas lo que ocasiona disuria.
Disminuye el colageno y se hialiniza. El epitelio
se ulcera, el clitoris se expone por la involucién
labial y el descenso de la flora normal y el pH
basico ocasionan infecciones vaginales (19). Hay
una alteracion de las células musculares lisas,
disminuyen los vasos sanguineos y aumenta el
tejido conjuntivo. Las mujeres tienen miedo a
sufrir pérdidas de orina durante el acto sexual, a
desprender mal olor o a que sus parejas sientan
himedos sus genitales (20).

3.2.1. Dispareunia

La dispareunia presenta multiples etiologias en-
tre ellas el climaterio, los cambios anatémicos
propios de la edad y entre ellos, la disminucion
del coldgeno provocando hialanizacién, niveles
bajos de elastina causado adelgazamiento del
epitelio vaginal, predisponiéndolo a lesiones y
disminucidn del riego sanguineo de las fibras
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musculares lisas (21). Entre los cambios fisiolo-
gicos se observa introito vulvar que pierde elas-
ticidad, actividad disminuida de las glandulas
vaginales y grosor del epitelio vaginal, lo que
provoca un descenso de la lubricacion (Tabla 2),
dispareunia y sequedad vaginal. El diagnostico
se realiza gracias a la clinica, interrogatorio y
examen fisico detallado y directo con la paciente

(6).

En mujeres climatéricas entre un 42% y un 88%
presenta dispareunia, de las cuales el 53% estan
entre los 45 y 55 afios de edad y un 27% reporta
disminucion de la libido (22).

La dispareunia superficial y profunda, vaginis-
mo, vulvodinia, vestibulitis son causas de dolor
cronico (23).

3.3. Trastorno de la excitacion

El 35% de mujeres presenta problemas sexuales
de mayor importancia a la falta de deseo o exci-
tacién sexual y la falta de orgasmo esta presente
en el 30% (24). Mientras tanto, el 33% creen po-
der sentirse satisfechas sin necesidad de recurrir
a la penetracion, el 28% se masturba y el 50%
reporta tener fantasias sexuales (25).

El paso de la etapa perimenopausica a la post-
menopausica aumenta la ocurrencia de factores
involucrados en el trastorno de la excitacion y
disminuye la frecuencia de relaciones sexuales
(11) (Tabla 3).

Entre los diferentes cambios que presenta una
mujer adulta debido a la menopausia se en-
cuentra la excitacion lenta y escasa lubricacion
(26). Una mujer joven necesita de 15 a 20 se-
gundos de excitacidn para alcanzar una lubrica-
cion adecuada. Mientras que en una mujer
postmenopausica necesitara alrededor de 5 mi-
nutos de excitacién y a pesar de ello la lubrica-
cién seguird siendo deficiente e inadecuada
(10).

Un estudio con 170 adultos mayores de diferen-
tes localidades, recolecté datos mediante una
encuesta donde se obtuvo los resultados que se
muestran en la Tabla 4 (17).
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FACTORES BIOLOGICOS

FACTORES PSICOLOGICOS

FACTORES HORMONALES

Disminucion en la velocidad
y el grado de lubricacién
vagina

Disminucion del nimero de

‘ Descenso de estrégenos

Depresion
Ansiedad ‘ Sequedad vaginal
Irritabilidad ‘ Atrofia vaginal

Descenso de
andrégenos

Sequedad
vaginal

Adelgazamiento
de la mucosa

vaginal
contracciones orgdsmicas
Trastornos del suefio ‘ Depresién Fragilidad
vascular
Ansiedad Disminucion d
Autoestima | |$T|nyc_|dond €

Disminucion de la libido a elasticida
Fuente: Elaboracién Propia
Tabla 1: Factores que influyen en la disfuncion sexual.

L DISFUNCION NORMOFUNCION .
IFSF VARIABLE (60.4%) (39.6%) TOTAL (100%)
LUBRICACION ALTERADA (51.4%) (0.8%) (31.4%)
LUBRICACION )
LUBRICACION NORMAL (48.6%) (99.2%) (68.6%)
Fuente: Bibliografia PubMed
Tabla 2. Terapia Fotodinamica. Resultados Ensayos clinicos Paladium bacteriumchlorophile. (WST11)
DISFUNCIONES SEXUALES PERIMENOPAUSIA POSTMENOPAUSIA

Sequedad Vaginal 12,67% 38,73%
Evitar el sexo 10,56% 33,8%
Disminucién del deseo 15,49% 36,61%
Disminucion del placer 8,45% 30,28%
Dispareunia 10,55% 26,05%
Complacer a la pareja 9,15% 27,46%

Fuente: Vasquez Maria

Tabla 3. Dificultades en las relaciones sexuales durante el climaterio
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3.4. Aspectos psicosociales

La actitud hacia la menopausia varia entre los
grupos étnicos, segun los valores culturales de
las diferentes sociedades variando con la regién
geografica. Las mujeres de paises occidentales
miran al climaterio con temor a la vejez, perdida
de categoria en la sociedad, merma de la sexua-
lidad y enfermedad (27). En cambio en paises
orientales y africanos representa un ascenso de
categoria, volviéndose estas simbolo de sabidu-
ria y respeto dentro de sus familias y comunida-
des (28), lo que las convierte en consejeras por
lo que se les concede gran libertad cultural en la
vida social y religiosa. En general se ha observa-
do que mujeres con una concepcion positiva ha-
cia la menopausia experimentaran menor
sintomatologia (15).

Los sintomas psicoafectivos como depresion y
ansiedad estan principalmente relacionados con
el sindrome climatérico, aunque este dato no ha
sido comprobado pudiendo depender mas de
las caracteristicas de la mujer que del climaterio
(5,6).

Los instrumentos utilizados para la medida de
factores psicoldgicos incluyen entre otros, la Es-
cala de Cervantes sobre la calidad de vida de
mujeres postmenopausicas, la Escala de Rosem-
berg para la mediciéon de autoestima (29), la
Menopause Rating Scale (MRS) que evalua la se-

veridad de los sintomas climatéricos y la Escala
de Estrés Percibido (PSS-10). En conjunto estos
instrumentos muestran los entes estresantes de
la vida cotidiana y conducta personal y se des-
criben a continuacion (30,31).

3.4.1. Depresion

Entre el 10% y el 40% de mujeres en periodo cli-
matérico manifiestan un episodio de depresion,
durante el cual experimentan cuadros de inesta-
bilidad emocional, desinterés, irritabilidad y ner-
viosismo (32). Asociados a la depresion se
encuentran diferentes factores de riesgo, lo que
incluye antecedentes previos de depresion (1
episodio aumenta el 50% de riesgo, 2 episodios
el 70% y 3 episodios el 90%), disforia conse-
cuencia del uso de anticonceptivos orales, tras-
tornos disforicos premestruales y depresion
postparto; sintomas vasomotores severos, cali-
dad del suefio deficiente, prolongacidn de la pe-
rimenopausia (mas de 2 afos), menopausia
quirdrgica (doble ooforectomia), disfuncion
tiroidea, bajo nivel educacional, y patologias
cronicas (33). La depresion es mas prevalente en
la perimenopausia (incidencia de 9 episodios) y
los cambios hormonales en la postmenopausia
(26).

PARAMETRO PREVALENCIA RESULTADOS
Importancia de las relaciones sexuales Muy importante 66%
Mantiene relaciones sexuales Si 63%
Frecuencia de las relaciones sexuales M43s de una vez al mes 79%
Tipo de relaciones sexuales Con coito 93%
Estimulacién sexual Estimulacion por parte de la pareja 94%
Placer sexual Satisfactorio 83%
Importancia de la presencia del orgasmo en el acto sexual Muy importante 60%
Estimulacion previa por parte de la pareja Si 87%

Fuente: Mufoz Lematrie

Tabla 4. Tipo, frecuencia y calidad de las relaciones sexuales en la tercera edad

40


http://revistas.espoch.edu.ec/index.php/cssn

CSSN (Nov. 2017) Vol. 8 Num. 2

Impacto del sindrome climatérico en la funcién sexual

3.4.2. Irritabilidad

El 70 % de mujeres en su climaterio cursan con
irritabilidad; el 23-27,6% estan acompafiados
de sintomas depresivos y manifestados con
enojo, comportamiento hostil, tension, frustra-
cion, disforia, intolerancia, sensibilidad, vulnera-
bilidad, tristeza y un autoestima alterado (27).

3.5. Trastornos del suefio

Los trastornos del suefio se presentan en cerca
del 46% de las pacientes climatéricas, los mis-
mos que se manifiestan por una dificil concilia-
cion del suefio a consecuencia de despertares
nocturnos o suefios no reparadores en el ultimo
mes; las pacientes postmenopalsicas presentan
de 2,6 a 3,5 mas alteraciones del suefio que las
mujeres premenopadusicas (4).

3.6. Repercusion social

Los factores sociales como la mayor responsabi-
lidad en el cuidado de sus familiares (suegros,
padres e hijos), preocupaciones econdmicas, la-
borales o psicoconductuales, disfuncion familiar
y el pobre soporte social pueden potenciar los
sintomas psicoldgicos del periodo climatérico
(34).

Las pacientes entre 45 y 50 afios, con poca acti-
vidad fisica, con pareja y de estrato socioecono-
mico bajo presentan mayor deterioro de la
calidad de vida; estos resultados coinciden con
estudios latinoamericanos que reportan que du-
rante el climaterio la mujer cursa con un severo
deterioro en sus conductas sociales y sexuales
(14,35).

Los articulos centrados en el sindrome climaté-
rico, lo definen como el conjunto de signos vy
sintomas presentados antes y después de la me-
nopausia (perimenopausia y postmenopausia),
lo que incluye alteraciones psicolégicas, bioldgi-
cas y vasomotoras. En la tematica también se
analiza la disfuncion sexual por ser la problema-
tica principal en la mujer en esta etapa de la vi-
da, de la mano con un sin numero de cambios
fisioldgicos y de impacto social. El climaterio pa-
rece afectar de manera particular a mujeres de
paises occidentales, donde se mira al climaterio
como signo de envejecimiento, pérdida de cate-
goria en la sociedad, merma sexual y enferme-
dad.
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El concepto de disfuncidn sexual se da a las alte-
raciones que ocurren durante cualquier etapa
del coito evitando al individuo o pareja el disfru-
te de la actividad sexual. La disfuncidon sexual
que se relaciona con el climaterio se presenta
cuando inicia la declinacién gonadal, hasta ter-
minar en la menopausia. Aunque en esta etapa
aun se conservan niveles de estradiol sérico
normales, posteriormente se produce un fallo
en la produccidn de progesterona, lo que provo-
ca hiperestrogenismo, el mismo que se acompa-
fa de sequedad vaginal, atrofia vaginal,
depresidn, ansiedad y disminucion de la libido.
Asimismo, la alteracion de los andrdgenos pro-
duce sequedad vaginal, adelgazamiento de la
mucosa vaginal, fragilidad vascular y disminu-
cién de la elasticidad, lo que desencadena dis-
minucién del deseo sexual, aversion al sexo,
trastornos de dolor como dispareunia, vaginitis
atrofica y frigidez.

A nivel de la vagina ocurren diversos cambios
como perdida de la elasticidad, coloracién rosa
palido, los labios menores se adelgazan y pare-
cen desaparecer, el introito pierde la elasticidad
y se retrae provocando dispareunia, el meato
uretral forma carunculas ocasionando disuria;
asimismo, disminuye el colageno y se hialiniza,
el epitelio se ulcera, el clitoris se expone por la
involucién labial y la bajada de la flora normal y
el pH basico ocasionan infecciones vaginales.

Este periodo finaliza con la carencia total de es-
trogenos cuyo descenso perjudica la funcidn se-
xual, lo que ocasiona pérdida del soporte
pélvico, menor ereccion de los pezones y clito-
ris. Las mujeres postmenopadusicas representan
una alta frecuencia disfuncidn sexual debido a
problemas en la lubricacién vaginal (13 — 51%),
trastornos de la excitacién (30 — 58%), trastorno
orgasmico (15 — 32%) y descenso del deseo se-
xual (28 — 58%).

Los factores psicosociales juegan un papel im-
portante porque potencian el impacto de la dis-
funcidn sexual en la vida de las mujeres dentro
de esta etapa. Las cargas emocionales sumadas
a los cambios propios de la edad influyen en la
estabilidad psicolégica de estas pacientes, lo
que provoca aislamiento y relaciones sexuales
no placenteras.
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4. Conclusiones

Las disfuncién sexual ocurre tanto en mujeres
perimenopausicas como en mujeres postmeno-
pausicas con una frecuencia de 42% y 88%, res-
pectivamente.

Los cambios anatémicos, hormonales, psicoldgi-
cos, sociales y culturales producen un declive en
la sexualidad de la mujer, lo que provoca mayor
impacto en las manifestacién somaticas del cli-
materio.

Los principales cambios hormonales propios de
este periodo son el declive de estrégenos y an-
drégenos que contribuye directamente a la dis-
funcion sexual debido principalmente a
disminucidn de la libido y cambios fisicos en los
6rganos sexuales que los predisponen a trau-
mas, infecciones, sangrados. La adaptacién a es-
tos cambios varia segun el individuo, que en la
mayor parte de los casos provoca rechazo al se-
X0 que se vuelve desapacible.

El periodo de inicio del sindrome climatérico y
su duracién también predisponen a un mayor
impacto en el estilo de vida de la mujer. Los as-
pectos con mayor repercusion constituyen entre
otros, los cambios corporales, dificultades de
pareja y familiares, exceso de trabajo o no tener
una pareja estable.

La sexualidad en este periodo y la vejez es un te-
ma de vital importancia para la salud publica. En
este sentido debe considerarse la disfuncién se-
xual un problema de salud publica, que desen-
cadena sentimientos de baja autoestima,
desapego y frustracion, lo que tiene claras re-
percusiones sobre su calidad de vida. Por lo tan-
to no es un tema que se deba tomar a la ligera y
mas bien se debe estudiar a fondo y con espe-
cial detalle.

Agradecimientos

La revision bibliografia ha sido apoyada por el
Dr. Ivan Naranjo y agradezco a la Revista de la
Facultad de Salud Publica de la Escuela Superior
Politécnica de Chimborazo por la oportunidad
para la publicacién de esta revision.

Conflictos de interés

No existen conflictos de interés.

42

Limitacion de responsabilidad

Los puntos de vista expresados e informacion
recolectada son de entera responsabilidad del
autor de esta revisiéon y no de la Escuela Supe-
rior Politécnica de Chimborazo.

Fuentes de apoyo

La revision no cuenta con fuentes de finan-
ciamiento, posee informacion obtenida a partir
de varios articulos médicos disponibles en revis-
tas cientificas recolectando informacidon con
fines educativos.

Referencias bibliograficas

1. Belkis T, Pdez H, Chang IYMM, Sarduy IM.
Factores socioculturales y laborales
asociados a la sintomatologia del sindrome
climatérico. 2017;43(2):1-12.

2. José Escribano JT, Rodea GG, Martin AJ,
Cristobal IG, Jesus Gonzalez PR, Salinas JP,
et al. Tratamiento del sindrome
genitourinario de la menopausia mediante
laser fraccionado CO2: una opcidn
terapéutica emergente. Rev Chil Obs
Ginecol. 2016;81(2):138-51.

3. Sonia M, Ramirez O. Calidad de vida,
autoestima y felicidad en mujeres durante el
climaterio, de estrato socio-econdmico
medio-alto y bajo, en la ciudad de Lima.
17(2011):181-93.

. Peralta-l6pez LA. Perturbacion del suefio y
climaterio. Rev Cientifica Dominio las
Ciencias. 2017;3:662-71.

5. Cecilia NM. Salud intergral en mujeres periy
menopadusicas en un estudio multidisciplinar.
2017.

6. Ysabel RTM. Conocimiento sobre climaterio
y calidad de vida en la menopausia. El
Porvenir - Trujillo, 2013. Vol. 4, Lexus. 2007.

7. Coelho G, Frange C, Siegler M, Andersen ML,
Tufik S, Hachul H. Menopause Transition
Symptom Clusters: Sleep Disturbances and
Sexual Dysfunction. ] Women'’s Heal
[Internet]. 2015;24(11):958-9. Disponible en:
http://online.liebertpub.com/doi/10.1089/
jwh.2015.5537


http://revistas.espoch.edu.ec/index.php/cssn

CSSN (Nov. 2017) Vol. 8 Num. 2

Impacto del sindrome climatérico en la funcién sexual

8.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

Lozano Herndndez E, Marquez Hernandez V,
Moya Diéguez JM, Alarcdén Rodriguez R.
Cambios en la sexualidad durante la
menopausia. Aten Primaria. 2013;45(6):329-
30.

. lzquierdo MS, Garcia EH. Climaterio y

sexualidad. Enfermeria Glob [Internet].
2015;14(4):76. Disponible en: http://
revistas.um.es/eglobal/article/view/214871

Merchan Cevallos Cristian Heriberto OUBL.
Alteraciones de la funcién sexual en mujeres
en la perimenopausia que acuden a la
consulta externa de ginecologia en el
Hospital Enrique Garces. 2015.

Vasquez Lépez MJ. Repercusién de la
Menopausia en la Sexualidad de la Mujer.
2016.

Baffet H, Robin G, Letombe B. Menopausia.
EMC - Ginecol [Internet]. 2015;51(3):1-18.
Disponible en: http://
linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/
$1283081X15728328

Wahlin S, Wahlin S, Fuente J. La testosterona
en las mujeres [Internet]. 2015. p. 1-13.
Disponible en: http://www.intramed.net/
contenidover.asp?contenidolD=88431

R, Romy Jofré, Katia Sdez C. MC a.
Caracterizacién del deseo sexual en mujeres
climatéricas de un centro de salud rural. Rev
Chil Obstet y Ginecol. 2017;82(5):515-25.

José EDLHF. PREVALENCIA DE DISFUNCION
SEXUAL EN MUJERES DEL EJE CAFETERO-
COLOMBIA. Rev Ciencias Biomédicas.
2016;7(1):25-33.

Bouchard C, Labrie F, DeRogatis L, Girard G,
Ayotte N, Gallagher J, et al. Effect of
intravaginal dehydroepiandrosterone (DHEA)
on the female sexual function in
postmenopausal women: ERC-230 open-
label study. Horm Mol Biol Clin Investig.
2016;25(3):181-90.

Del Pilar Muiioz AD, Anthony Camacho PL.
Prevalencia y factores de riesgo de la
disfuncidn sexual femenina: revision

43

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

sistematica. Rev Chil Obs Ginecol. 2016;81(3):
168-80.

JANETH PRISCILA PUGO PLAZA RMQB.
CONOCIMIENTOS, ACTITUDES Y
SINTOMATOLOGIA SOBRE EL CLIMATERIO EN
MUJERES DE 45 A 65 ANOS QUE ACUDEN A
CONSULTA EXTERNA DE GINECOLOGIA DEL
HOSPITAL VICENTE CORRAL MOSCOSO
(HVCM). CUENCA. 2015. TRABAJO. 2016.

Espa S. Menoguia: Vida y Sexo mas alla de
los 50 [Internet]. 2014. 2-48 p. Disponible
en: http://www.seme.org/area_pro/
textos_articulo.php?id=13

Hoz ED La, Franklin J. Evaluacién de la
prevalencia de disfuncion sexual en mujeres
médicos, del Eje Cafetero colombiano, en
etapa de climaterio. 2017;

Torres E. Sexualidad en la vejez [Internet].
2016. Disponible en: http://uvadoc.uva.es/
bitstream/10324/18041/1/TFG-H514.pdf

Britez TL, Miguel C, Gonzélez R. Prevalencia
de disfunci 6 n sexual en mujeres climat é
ricas de un hospital de Paraguay Prevalence
of sexual dysfunction in menopausal women
in a hospital from Paraguay. 2017;42(138):1-
2.

Rivera Moya DC, Bayona SY. Climaterio y
funcidn sexual: un abordaje integral a la
sexualidad femenina. Rev CES Salud Publica
[Internet]. 2014;5(1):70-6. Disponible en:
http://dialnet.unirioja.es/servlet/articulo?
codigo=4804768&info=resumen&idioma=SP
A

Barbara Yumila Noa Pelier D, Jacqueline del
Carmen Martinez Torres D, Angel Garcia
Delgado J. Factores de riesgo y formas
clinicas de disfunciones del suelo pélvico en
mujeres de edad mediana. Rev Cuba Med
Fisica y Rehabil [Internet]. 2016;88:13-2413.
Disponible en: http://www.sld.cu/sitios/
revrehabilitacion/

Diaz-vélez C, Samalvides-cuba F. Factores
asociados a disfuncién sexual en mujeres
atendidas en un hospital nivel lll-Chiclayo-
Perd. 2017;82(4):386-95.



Lema Lema y Naranjo Logrono

revistas.espoch.edu.ec/index.php/cssn

26.

27.

28.

29.

30.

31.

Tobergte DR, Curtis S. Menopausia y
postmenopausia. Guia de practica clinica. J
Chem Inf Model. 2013;53(9):1689-99.

Rosa A, Valle C. Factores psicoldgicos y so-
cioculturales en la vida sexual de los adultos
mayores Self-care psychological and socio-
cultural factors in the sexual life of the el-
derly. Rev Iberoam las Ciencias la Salud.
2015;4(8):1-16.

Soler IS. Variables psicosociales que afectan
en el deseo sexual de la mujer dentro de la
adultez media. 2016.

Dayana Couto Nufiez DNM. Medisan
2014;18(10): 1409. MEDISAN. 2014;18(10):
1409-18.

Angeles Alonso Garcia JMS. La sexualidad en
la menopausia. 2015.

Irene Ballesteros Quinto, Maria Dolores Ji-
menéz Moreno, Laura Borrego Cabezas, Bib-
iana Povea Lopez, Juana Gavilan Trivifo FLL.
Menopausia, andropausia, cuestion de
género. Mujeres e ivstigacion Aportaciones
Interdiscip VI Congr Univ Int Investig y
Género. 2016;44-7.

44

32. Blumel JE, Arteaga E. Los riesgos de no usar

33.

terapia hormonal de la menopausia: deteri-
oro de la calidad de vida. Rev Med Chil [In-
ternet]. 2017;145(6):760-4. Disponible en:
http://www.scielo.cl/scielo.php?
script=sci_arttext&pid=S0034-
98872017000600760&Ing=en&nrm=iso&tlin
g=en

Vargas-Fandifio AJ, Leal-Vargas EH, Castillo-
Zamora MF, Restrepo-Castro Ol, Zambrano-
Vera ME, Plazas-Vargas M. Percepcion de la
menopausia y la sexualidad en mujeres adul-
tas mayores en dos hospitales universitarios
de Bogotd, Colombia, 2015. Rev Colomb Ob-
stet Ginecol [Internet]. 2016;67(3):197.
Disponible en: http://revista.fecolsog.org/in-
dex.php/rcog/article/view/767

34. Jacqueline del Carmen Martinez Torres, José

35.

Angel Garcia Delgado EMRA. Rehabilitacién
de las funciones del suelo pelvico: 10 afos
de experiencia. Investig Med Quir.
2017;2017(2):230-45.

Luis A. Jimbo Yepez, Marcelino R. Carrasco
Guaman JCJM. Manifestaciones clinicas, psi-
coldgicas y de la sexualidad en un grupo de
mujeres en el climaterio y menopausia.
2017;2(1):162-75.


http://revistas.espoch.edu.ec/index.php/cssn



