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Medicina interna y gestion

Internal medicine and administration

José Luis Jiménez Martinez
Servicio de Medicina Interna. Complexo hospitalario de Ourense

Los servicios de Medicina Interna son fundamen-
tales para la buena gestion de los hospitales. Los
gerentes vy las direcciones centrales de los servi-
cios autondmicos de salud lo saben. Sélo hace
falta que nosotros lo creamos también y lo ten-
gamos en consideracion en nuestras opciones
de desarrollo como especialidad. Quizas actual-
mente la de mayor recorrido si consigue recon-
vertir algunas actitudes ancladas en el pasado y
asumir el protagonismo que le corresponde.

El internista es el gestor natural de los pacien-
tes con problemas médicos en el hospital. Sobre
todo si son pluripatolégicos, como ocurre en la
gran mayoria de los ingresos hospitalarios a dia
de hoy. Nadie mas capacitado que el internista
para conjugar las necesidades del enfermo cro-
nico y/o complejo con la utilizacion ordenada de
los recursos. Para ser, por tanto, médico y gestor
clinico a la vez. Para ofrecer calidad y eficiencia,
dos conceptos sindnimos en la actividad asisten-
cial sanitaria del presente y el futuro.

Nuestro perfil es el mas adecuado para dar res-
puesta al envejecimiento poblacional y a la eclo-
sion de las enfermedades crénicas. Los internis-
tas estamos en condiciones de ofertar una aten-
cion mas agil, integrada y centrada en el paciente
que otras especialidades médicas. También mas
adaptable a los entornos cambiantes y a las co-
yunturas estacionales que suceden cada ano en
los hospitales.

Pero, para responder a estas nuevas necesida-
des es preciso actualizar nuestros formatos de
organizacion interna y apostar por una cartera de
servicios mas extensa que, a mi modo de ver,
deberia ahadir a nuestros cometidos clasicos:
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. La atencion a los pacientes con pluripatologia
en el hospital y en la consulta externa hospi-
talaria.

. La gestion de las Unidades de Corta Estancia
y Preingreso.

. El apoyo a las Unidades de Hospitalizacion
Quirdrgica con presencia de internistas en las
mismas.

. La Hospitalizacion a Domicilio.

. La atencion a los pacientes con enfermeda-
des avanzadas y complejas, necesitados de
Cuidados Paliativos.

. La referencia especializada para Atencion Pri-
maria en los problemas médicos que la pre-
cisen: sesiones conjuntas para resolucion de
casos clinicos, contacto telefénico, correo
electronico, visitas periddicas a los Centros
de Salud, consultas externas de acceso rapi-
do para manejo de pacientes de “diagnostico
y/0 tratamiento no demorables...

. El apoyo a los Servicios Hospitalarios de Ur-
gencia para la adecuacion del ingreso médico
y la potenciacion de sus alternativas (consul-
tas de acceso rapido, HADO...).

. El desarrollo de nuevas estructuras integradas
con Atencion Primaria para la gestion asisten-
cial de casos cronicos y complejos con multi-
ples ingresos hospitalarios. De pacientes que
requieren un manejo distinto, con un “radar”
permanente, consultas conjuntas entre los
dos niveles asistenciales, educacion y promo-
cion del autocuidado, planes terapéuticos in-
dividualizados, prevencion activa de reagudi-
zaciones, tratamiento precoz de las mismas,
apoyo social...
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Jiménez Martinez JL

“La falta de investigacion y publicacion de estudios serios

de idoneidad en la practica clinica de los hospitales de

nuestro entorno es un grave obstaculo para mantener la

necesaria tension de mejora continua”

Seguro que apareceran aun mas lineas de de-
sarrollo de la especialidad en el contexto del im-
prescindible cambio de modelo asistencial que
la sanidad afrontara en los préoximos anos. Los
hospitales tienen que adelgazar a la vez que otros
dispositivos mas adaptados a la actual demanda
se desarrollan. Los procesos ya tienden a ambu-
latorizarse, las estancias hospitalarias a acortar-
se, es cada vez mas necesaria una coordinacion
mas estrecha con integracion de objetivos entre
atencion primaria y especializada, entre la con-
sulta externa, las urgencias y la hospitalizacion...
No es sostenible la enorme frecuentacion de
las urgencias, el porcentaje de ingresos por esa
via, el ingente numero de consultas externas de
especialidad —en muchas ocasiones rutinarias,
duplicadas e ineficientes- que cada dia llena los
hospitales. El cambio es obligado y la Medicina
Interna no puede quedarse al margen.

También, los internistas debemos acostumbrar-
nos a medir los resultados obtenidos y hacerlos
publicos. Asi, algunas de las criticas que recibi-
mos de determinadas especialidades, quedaran
claramente refutadas con datos objetivos. No es
ético ni saludable moverse en la oscuridad de
los pequenos reductos y las impresiones subje-
tivas. Todos creemos que lo hacemos bien, pero
huimos de la comparacion “inter pares”. La falta
de investigacion y publicacion de estudios serios
de idoneidad en la préactica clinica de los hospi-
tales de nuestro entorno es un grave obstaculo
para mantener la necesaria tension de mejora
continua que nuestra compleja y cambiante ac-
tividad profesional requiere.

Pero, para afrontar esta dinamica de autoeva-
luacion periddica y transparencia, es aconseja-

ble adquirir algunos conocimientos y habilidades
en el manejo y gestion de los datos clinicos. Los
nuevos indicadores de calidad y eficiencia de-
ben ir méas alla de una mera cuantificacion de la
actividad o los indices de rotacion de las camas
hospitalarias. La estancia media ajustada al peso
y complejidad de los procesos (IEMA) es la mas
adecuada para comparar la casuistica del servi-
cio respecto al standard elegido. Mucho mas Util
que la estancia media simple. A través del conjun-
to de DRGs que atendemos (case mix) podemos
calcular las Unidades de Produccion Hospitalaria
(UPH) y conocer si nuestros costes son superio-
res o inferiores a lo esperable...

Estos y otros importantes indicadores mas, nos
ayudaran a disenar herramientas propias de me-
dida (cuadros de mando) para desarrollar, sin pri-
sa pero sin pausa, las Unidades o Institutos de
Gestion Clinica que, también en Medicina Interna,
son ya el modelo mas adecuado para una nueva
estructura asistencial de los hospitales que tras-
cienda los objetivos de actividad y se centre en la
obtencién de resultados.

Ahora bien, nada de esto tendra futuro sin que la
formacion de los futuros internistas se adapte a
este emergente paradigma, sin que los conteni-
dos docentes a todo lo largo de su periodo for-
mativo incluyan el transversal componente de co-
nocimientos en gestion, imprescindible hoy para
una actividad clinica de calidad.

La influencia de la Medicina Interna en el dia a dia
de los hospitales tiene que ser cada vez mayor.
Nuestra obligacion para con el sistema sanitario
y las futuras generaciones es responder con con-
viccion y rapidez a estos nuevos retos.

Galicia Clin 2010; 71 (3): 100-101
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Resultados asistenciales de una consulta monografica para
pacientes con insuficiencia cardiaca. Estudio de cohortes
Results of a monographic clinic for patients with heart failure. Cohort study
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Resumen

Objetivo: El objetivo de este estudio es determinar la repercusion de una
consulta monografica para Insuficiencia cardiaca cronica (ICC) sobre el
estado funcional y las hospitalizaciones de estos pacientes.

Material y Métodos: Estudio de cohortes prospectivo que incluye 456 pa-
cientes ingresados en la unidad de Medicina Interna con ICC. Al alta los
pacientes fueron distribuidos en dos grupos homogéneos, uno control que
realizd seguimiento habitual, y otro de intervencion que fue seguido en
consulta monogréafica de ICC. Se realizd un seguimiento desde enero-06
hasta abril-09 y se compara en ambas cohortes el nimero de visitas que
realizan a urgencias, reingresos hospitalarios, promedio de reingresos y
mortalidad en los ingresos.

Resultados: Los pacientes del grupo intervenido frente a los del grupo
control deterioraron el grado funcional (NYHA) significativamente menos
(1.42 vs. 2.05) (p< 0.001), acudieron a Urgencias significativamente me-
nos (66% vs 155%) (p<0,001), reingresaron en menos ocasiones (81%
vs 50,5%) (p=0,002), el promedio en dias de estancia hospitalaria fue
significativamente menor (18 dias vs 25 dias) (p<0,001), y la mortalidad
en los reingresos fue menor 13% vs 27,8% (p<0,006).

Conclusiones: En el paciente mas anciano, la adherencia a un progra-
ma de salud protagonizado por internistas y enfermeria, basado en un
seguimiento continuado, una optimizacién terapéutica individualizada, el
control de la comorbilidad, la informacion/formacion y la disponibilidad; es
un buen método para conseguir amortiguar el empeoramiento funcional,
disminuir las visitas a urgencias y los reingresos, ademas de reducir la
estancia y mortalidad hospitalaria.

Palabras clave: insuficiencia cardiaca cronica, comorbilidad, consulta mo-
nografica.

Introduccion

La insuficiencia cardiaca cronica (ICC) es, en pacientes ma-
yores de 65 afios, la primera causa de ingreso hospitalario
por patologia médica en Espana. Ademas su tasa de hospi-
talizacion se ha elevado en los dltimos 10 afios en un 45%,
como consecuencia del incremento de los reingresos’. El
75% del gasto lo consume la hospitalizacion, y ha llegado a
suponer hasta el 3% del gasto sanitario del pais. Las carac-

Abstract

Objetive: The target of this study is to determine the impact of a monogra-
phic consultation for Chronic Heart Failure (CHF) on functional status and
hospitalization of those patients.

Material and Methods: Prospective cohort study included 456 patients
admitted to the Internal Medicine Unit with CHF. Upon discharge pa-
tients were divided into two similar groups, one control group that went
through routine monitoring, and one intervention group made of pa-
tients subject to monitoring through monographic consultation for CHF.
The study was conducted from January 6th to April 9th. Both cohorts
were compared in terms of the number of urgent service visits, hospi-
tal readmissions, readmission rates and mortality average at hospital
admission.

Results: The NYHA functional classification of patients subject to moni-
toring through monographic consultation as opposed to control group
worsened significantly less (1.42 vs. 2.05) (p< 0.001), the number of ER
visits was considerably lower (66% vs 155%) (p<0,001); the readmission
rate was significantly reduced (81% vs 50.5%) (p=0,002); the average
hospital stay was significantly lower (18 days vs 25 days) (p<0,001). And
the mortality upon readmission was 13% lower as opposed to 27.8%
(p<0’006).

Conclusion: In older patients, following a health program in which inter-
nists and specialized nursing have a main role and which is based on a
continuous tracking, a personalized therapeutic optimization, control for
comorbidity, information / training and availability, is a good way to dimi-
nish functional deterioration, reducing urgents visits and readmissions, as
well as reducing hospital stay and mortality.

Keywords: chronic heart failure, comorbidity, monographic consultation.

teristicas de estos pacientes, tanto los ingresados en Galicia
como en Espafia, son bien conocidas: predominio de sexo
femenino, 2 de cada 3 pacientes son mayores de 75 afnos y
presentan importante comorbilidad asociada? 2.

A pesar del peso en la hospitalizacion y la gran limitacion
de la calidad de vida que produce la enfermedad, el trata-
miento en los pacientes de mayor edad y comorbilidad, no

Correspondencia: José Manuel Cerqueiro Gonzalez. C/ Ramén Ferreiro 4, 4C. 27002 LUGO. Correo electrénico: jmcerqueiro@lugonautas.com
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Resultados asistenciales de una consulta monografica para pacientes con insuficiencia cardiaca.
Estudio de cohortes

esta bien establecido. Algunos autores lo califican de “em-
pirico”, frente al tratamiento en la poblacion mas joven que
lo consideran “basado en la evidencia™. Sin embargo, una
actuacion que mejora la calidad de vida en los pacientes con
ICC (con nivel de evidencia A), es implantar programas de
seguimiento especiales®. En estos pacientes, habitualmente
ancianos con cardiopatia de base mayoritariamente hiper-
tensiva, funcion ventricular conservada y multiple comor-
bilidad asociada, parece mas apropiado un manejo global
de sus problemas que la realizacion de estudios invasivos
cardioldgicos, de los que raramente se benefician. Por ello,
la atencion centrada fundamentalmente en internistas, con
la colaboracion puntual y dirigida de otras especialidades,
se ha considerado la forma mas idénea para los cuidados
de esta poblacion®.

El objetivo del presente estudio es analizar el posible bene-
ficio de una consulta monografica dirigida por internistas,
para pacientes ancianos con ICC y comorbilidad asociada,
asi como su repercusion sobre la hospitalizacion.

Método

Pacientes

Estudio prospectivo de cohortes de la totalidad de pacien-
tes ingresados por, al menos, un episodio de ICC en el
servicio de Medicina Interna del Complexo Hospitalario Xe-
ral—Calde de Lugo entre enero de 2006 y abril de 20009.
En todos los casos se establecid la ICC como diagndstico
principal, independientemente del tipo de disfuncion ven-
tricular o cardiopatia estructural. Durante la hospitalizacion
todos recibieron el mismo tipo de atencion pero, en el mo-
mento de su alta se distribuyeron en dos grupos: Grupo de
intervencion y grupo control. El grupo de intervencion se
constituyd con los pacientes de 11 Centros de Salud del
Area que fueron asignados a un programa de seguimiento
en la Consulta Monografica de ICC de nuestro servicio. El
grupo control se constituyd con los pacientes de los res-
tantes Centros de Salud del Area en los que se sigui6 la
practica habitual; esto es, derivarlos a su médico de aten-
cién primaria y especialista de Area o bien a las consultas
ordinarias del Centro. La seleccion de los Centros del gru-
po de intervencion se realizd mediante un proceso de alea-
torizacion por Centros de Salud, intentando con ello redu-
cir, en lo posible, el riesgo de contaminacion entre grupos.
El grupo control, al que se dio el cuidado clinico habitual,
se constituyd con la totalidad de los pacientes ingresa-
dos provenientes de los centros restantes. El tamafio de la
muestra se calculd para detectar una disminucion del 20%
en los reingresos con alfa=0,05,1-beta=0,80, r0=0,01y
efecto de disefio=1,49. Con ello el tamafio muestral es de
237 individuos, con un nimero de cluster (en este caso,
Centros de Salud) de 8.

Galicia Clin 2010; 71 (3): 103-110

Seguimiento y recogida de datos

En el grupo de intervencion los pacientes se citaron en una
consulta monografica de ICC dirigida por internistas y per-
sonal de enfermeria. La labor en consulta es realizar un se-
guimiento continuado segun las necesidades del paciente,
cubrir la mayoria de sus problemas médicos, implementar
progresivamente la medicacion mediante consultas frecuen-
tes y atender los episodios de descompensacion. Ademas se
realiza la formacion e informacion del paciente y su familia
para lograr mejores niveles de adherencia a los regimenes
de vida y del cumplimiento terapéutico. La consulta es facil-
mente accesible para el paciente, su familia y su médico de
Atencion Primaria. En el grupo control no se realizd ningtn
tipo de intervencion diferente a la habitual.

El periodo de seguimiento se inicid el 1 de enero de 2006
siendo el 30 de abril de 2009 la fecha de censura. En el
grupo de intervencion se utilizd un cuestionario estructurado
para recoger las variables clinicas, diagnosticas y terapéu-
ticas de interés. En el grupo control se revisaron la totali-
dad de las historias clinicas, cumplimentandose el mismo
protocolo de recogida de datos. Utilizamos la clasificacion
de la New York Heart Association (NYHA) como medida de
la afectacion clinica por ICC. Para conocer su evolucion se
realiza un corte en 4 momentos del seguimiento: al inicio, a
los 6,12 y 18 meses del mismo.

Para ambos grupos se contabilizaron el nimero de visitas
a urgencias, las fechas de ingreso y alta de los reingresos
hospitalarios y la mortalidad. Para ello se consultaron los
registros informaticos del Centro. Para establecer la supervi-
vencia hasta la fecha de censura en el grupo control se con-
sideraron todas las visitas al Centro, por el motivo que fuera,
al que cada paciente habia acudido en una fecha posterior
a la de censura. En caso de no existir estos datos se realizo
un seguimiento telefonico personalizado.

Andlisis estadistico

La totalidad de los datos se incluyeron en una base de datos
disefiada al efecto. En el analisis descriptivo utilizamos las
técnicas habituales. En la comparacion de variables cuali-
tativas utilizamos el test ji al cuadrado. En la comparacion
de dos variables cuantitativas utilizamos el test T de Stu-
dent, previa evaluacion de la homocedasticidad. En la com-
paracion multiple de medias se utilizo ANOVA aunque en
los casos de distribucion no normal se utilizd la prueba de
Kruskal-Wallis. Para la totalidad del analisis utilizamos el pa-
quete estadistico SPSS’. El nivel de significacion estadistica
se establecio en p<0,05.

Resultados

Incluimos un total de 456 pacientes, con predomino de las
mujeres (51%) y siendo la edad media global 78,8 (DE 10,3)
afnos. De ellos 93 fueron seguidos en la consulta monogra-
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contiene 150,2 mg de lactosa monohidrato. Un comprimido de Parapres® Plus Forte 32 mg/25 mg contiene 32 mg de candesartan cilexetilo y 25 mg de hidroclorotiazida. Cada
comprimido de 32 mg/25 mg contiene 137,7 mg de lactosa monohidrato. Para lista completa de excipientes, ver seccién. 6.1. 3. FORMA FARMACEUTICA. Comprimidos. Parapres®
Plus 32 mg/12,5 mg son comprimidos de color amarillo palido, ovalados, planos, ranurados y con el grabado 32/C1 en ambas caras. Parapres® Plus Forte 32 mg/25 mg son compri-
midos de color rosa palido, ovalados, planos, ranurados y con el grabado 32/C2 en ambas caras. La ranura permite partir el comprimido para facilitar su deglucion y no para dividir
los comprimidos en mitades equivalentes. 4. DATOS CLINICOS. 4.1. Indicaciones terapéuticas. Hipertension esencial en pacientes cuya presion arterial no esté controlada de forma
adecuada con candesartan cilexetilo o hidroclorotiazida en monoterapia. 4.2. Posologia y forma de administracion. Uso oral. Parapres® Plus debe tomarse una vez al dia y puede
tomarse con o sin alimentos. Cuando sea clinicamente conveniente, podra considerarse la posibilidad de sustituir la monoterapia por Parapres® Plus. Cuando se realice un cambio
desde un tratamiento con hidroclorotiazida en monoterapia, se recomienda realizar un ajuste de la dosis de candesartan cilexetilo. Se puede administrar Parapres® Plus 32 mg/12,5
mg o Parapres® Plus Forte 32 mg/ 25 mg a pacientes cuya presion arterial no esta controlada de forma adecuada con candesartan cilexetilo 32 mg o dosis menores de Parapres®
Plus. El efecto antihipertensivo maximo se alcanza normalmente dentro de las primeras cuatro semanas desde el inicio del tratamiento. Uso en ancianos. No es necesario un ajus-
te de la dosis en pacientes ancianos. Uso en pacientes con reduccion del volumen intravascular. Se recomienda ajustar las dosis en pacientes con riesgo de hipotensién, como en
pacientes con una posible reduccion del volumen intravascular (se puede considerar una dosis inicial de candesartan cilexetilo de 4 mg en estos pacientes). Uso en pacientes con
la funcidn renal alterada. En este tipo de pacientes se prefiere el uso de diuréticos de asa al uso de tiazidas. Se recomienda ajustar las dosis de candesartan cilexetilo en caso de
pacientes con insuficiencia renal con un aclaramiento de creatinina * 30ml/min/1,73 m? ASC antes de pasar al tratamiento con Parapres® Plus (la dosis inicial recomendada de
candesartan cilexetilo es de 4 mg en pacientes con insuficiencia renal leve a moderada). Parapres® Plus no debe ser administrado en pacientes con insuficiencia renal grave (acla-
ramiento de creatinina <30 ml/min/1,73 m? ASC). Uso en pacientes con la funcion hepdatica alterada. Se recomienda ajustar las dosis de candesartan cilexetilo en pacientes con in-
suficiencia hepética de leve a moderada antes de pasar al tratamiento con Parapres® Plus (la dosis inicial recomendada de candesartan cilexetilo es de 2 mg en estos pacientes).
Parapres® Plus no debe ser administrado en pacientes con insuficiencia hepatica grave y/o colestasis. Uso en nifios y adolescentes. La seguridad y eficacia de Parapres® Plus no han
sido establecidas en nifos y adolescentes (menores de 18 afios). 4.3. Contraindicaciones. Hipersensibilidad a los principios activos o a cualquiera de los excipientes o a medicamen-
tos derivados de la sulfonamida (hidroclorotiazida es un medicamento derivado de la sulfonamida). Embarazo y lactancia (Ver seccion 4.6. Embarazo y lactancia). Insuficiencia
renal grave (aclaramiento de creatinina <30 ml/min/1,73 m? ASC). Insuficiencia hepatica grave y/o colestasis. Hipopotasemia e hipercalcemia refractarias. Gota. 4.4. Advertencias y
precauciones especiales de empleo. Insuficiencia renal/Trasplante renal. En estos pacientes se prefiere el uso de diuréticos de asa al uso de tiazidas. Cuando se emplea Parapres®
Plus en pacientes con la funcion renal alterada, se recomienda una monitorizacion periodica de las concentraciones de potasio, creatinina y acido urico. No se tiene experiencia
sobre la administracion de Parapres® Plus en pacientes sometidos recientemente a trasplante renal. Estenosis de la arteria renal. Otros medicamentos que afecten el sistema re-
nina-angiotensina-aldosterona, por ejemplo, los inhibidores de la enzima conversora de angiotensina (IECA), pueden aumentar la urea y la creatinina sérica en pacientes con es-
tenosis de la arteria renal bilateral, o estenosis de la arteria de un rifidn Unico. Un efecto similar podria producirse con los antagonistas de los receptores de la angiotensina II.
Reduccion del volumen intravascular. En pacientes con reduccion del volumen intravascular y/o reduccién de sodio sérico puede producirse hipotension sintomatica, tal como se
ha descrito para otros medicamentos que acttan sobre el sistema renina-angiotensina-aldosterona. Por lo tanto, no se recomienda el uso de Parapres® Plus hasta que esta situa-
cién haya sido corregida. Anestesia y cirugia. En los pacientes tratados con antagonistas de la angiotensina Il, puede aparecer hipotension durante la anestesia y la cirugia debido
al bloqueo del sistema renina-angiotensina. Muy raramente, la hipotensién puede ser tan grave como para requerir la administracién de fluidos intravenosos y/o vasopresores.
Insuficiencia hepatica. Los diuréticos tiazidicos deberan emplearse con precauciéon en pacientes con insuficiencia hepatica o enfermedad hepatica progresiva, ya que pueden pro-
ducirse alteraciones menores del equilibrio hidro-electrolitico que pueden desencadenar un coma hepatico. No se tiene experiencia sobre la administracién de Parapres® Plus en
pacientes con insuficiencia hepatica. Estenosis de las valvulas adrtica y mitral (cardiomiopatia hipertrofica obstructiva). Al igual que sucede con otros vasodilatadores, se reco-
mienda especial precaucion en pacientes que sufren alteraciones hemodinamicas relacionadas con estenosis de las valvulas aértica o mitral, o cardiomiopatia hipertréfica obstruc-
tiva. Hiperaldosteronismo primario. Los pacientes con hiperaldosteronismo primario no responden generalmente al tratamiento con medicamentos antihipertensivos que actdan
por inhibicion del sistema renina-angiotensina-aldosterona. Por ello, no se recomienda el uso de Parapres® Plus. Desequilibrio electrolitico. Al igual que en todos los casos en que
se recibe terapia diurética, deberan efectuarse determinaciones periddicas de los electrolitos en suero a intervalos regulares. Las tiazidas, incluyendo hidroclorotiazida, puede
causar un desequilibrio hidroelectrolitico (hipercalcemia, hipopotasemia, hiponatremia, hipomagnesemia y alcalosis hipoclorémica). Los diuréticos tiazidicos pueden disminuir la
excrecién de calcio en orina y pueden causar un aumento leve e intermitente de las concentraciones séricas de calcio. Una hipercalcemia marcada puede ser un signo de un hiper-
paratiroidismo latente. Antes de realizar las pruebas para evaluar la funcion paratiroidea, debera interrumpirse el tratamiento con medicamentos tiazidicos. Hidroclorotiazida
incrementa de forma dosis-dependiente la excrecion urinaria de potasio, lo cual puede resultar en hipopotasemia. Este efecto de hidroclorotiazida parece menos evidente cuando
se administra en combinacion con candesartan cilexetilo. El riesgo de hipopotasemia puede aumentar en pacientes con cirrosis hepatica, en pacientes que experimentan una
diuresis excesiva, en pacientes con una ingesta oral inadecuada de electrolitos y en pacientes que reciben terapia concomitante con corticoesteroides u hormona adrenocortico-
tropica (ACTH). En base a la experiencia con el uso de otros medicamentos que afectan el sistema renina-angiotensina-aldosterona, el uso concomitante de Parapres® Plus y diu-
réticos ahorradores de potasio, suplementos de potasio o sustitutos de la sal u otros medicamentos que pueden incrementar las concentraciones séricas de potasio (por ej. hepa-
rina sodica), puede producir un incremento de los niveles séricos de potasio. Aunque no se posee experiencia con el uso de Parapres® Plus, el tratamiento con inhibidores de la
enzima conversora de la angiotensina o antagonistas de los receptores de la angiotensina Il, podria producir hipercaliemia, especialmente en presencia de una insuficiencia car-
diaca y/o renal. Con el uso de medicamentos tiazidicos se ha observado un aumento de la excrecién de magnesio en orina, que puede dar lugar a una hipomagnesemia. Efectos
metabolicos y endocrinos. El tratamiento con un diurético tiazidico puede alterar la tolerancia a la glucosa. Podria ser necesario el ajuste de la dosis de medicamentos antidiabé-
ticos, incluyendo la insulina. Durante el tratamiento con medicamentos tiazidicos puede manifestarse una diabetes mellitus latente. La terapia con diuréticos tiazidicos se ha
asociado a un aumento en los niveles. El tratamiento con un diurético tiazidico puede alterar la tolerancia a la glucosa. Podria ser necesario el ajuste de la dosis de medicamentos
antidiabéticos, incluyendo la insulina. Durante el tratamiento con medicamentos tiazidicos puede manifestarse una diabetes mellitus latente. La terapia con diuréticos tiazidicos
se ha asociado a un aumento en los niveles séricos de colesterol y triglicéridos. A las dosis que contiene Parapres® Plus sélo se han observado efectos minimos. Los diuréticos tia-
zidicos aumentan las concentraciones séricas de acido Urico y pueden precipitar episodios de gota en pacientes susceptibles. Control del dopaje. El uso de la hidroclorotiazida
puede producir un resultado positivo en el control analitico del dopaje. Efectos generales. En pacientes en los que el tono vascular y la funcién renal dependen predominante-
mente de la actividad del sistema renina-angiotensina-aldosterona (por ejemplo, pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva grave o enfermedades renales subyacentes, inclu-
yendo la estenosis de la arteria renal), el tratamiento con otros medicamentos que afectan dicho sistema se ha asociado con hipotension aguda, azotemia, oliguria o, raramente,
insuficiencia renal aguda. No puede excluirse la posibilidad de que se produzcan efectos similares con los antagonistas de los receptores de la angiotensina Il. Al igual que con
cualquier agente antihipertensivo, una disminucién excesiva de la presién arterial en pacientes con cardiopatia isquémica o aterosclerosis cerebrovascular puede conducir a infar-
to de miocardio o accidente vascular cerebral. Pueden producirse reacciones de hipersensibilidad a hidroclorotiazida en pacientes con o sin una historia de alergia o asma bron-
quial, aunque es mas probable en pacientes con estas alteraciones. Con el uso de medicamentos tiazidicos se ha observado una exacerbacion o activacion del lupus eritematoso
sistémico. Este medicamento contiene lactosa como excipiente y, por lo tanto, no se debe administrar a pacientes con intolerancia hereditaria a la galactosa, deficiencia de lactasa
Lapp o malabsorcién de glucosa-galactosa. 4.5. Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion. No se han identificado para candesartan cilexetilo interacciones
medicamentosas clinicamente significativas. Los compuestos que han sido investigados en los estudios farmacocinéticos incluyen hidroclorotiazida, warfarina, digoxina, anticon-
ceptivos orales (como etinilestradiol/levonorgestrel), glibenclamida y nifedipino. La biodisponibilidad de candesartan no se afecta por los alimentos. El efecto antihipertensivo de
Parapres® Plus puede ser potenciado por otros antihipertensivos. El efecto reductor de potasio de hidroclorotiazida puede ser potenciado por otros medicamentos asociados a la
pérdida de potasio e hipopotasemia (por ej. otros diuréticos caliuréticos, laxantes, anfotericina, carbenoxolona, penicilina G sédica, derivados del acido salicilico). En base a la
experiencia con el uso de otros medicamentos que afectan el sistema renina-angiotensina-aldosterona, el uso concomitante de Parapres® Plus y diuréticos ahorradores de potasio,
suplementos de potasio o sustitutos de la sal u otros medicamentos que pueden aumentar las concentraciones séricas de potasio (por ej. heparina sodica), pueden producir incre-
mentos del potasio sérico. La hipopotasemia e hipomagnesemia inducida por los diuréticos predispone a los La hipopotasemia e hipomagnesemia inducida por los diuréticos
predispone a los potenciales efectos cardiotdxicos de los glucésidos digitalicos y antiarritmicos. Se recomienda una monitorizacién periddica del potasio sérico cuando se adminis-
tra Parapres® Plus con este tipo de medicamentos. Se han descrito incrementos reversibles en las concentraciones séricas de litio y toxicidad durante la administraciéon concomi-
tante de litio e inhibidores de ECA o hidroclorotiazida. Puede tener lugar un efecto similar con los antagonistas de los receptores de la angiotensina Il y, por tanto, se recomienda
una cuidadosa monitorizacion de los niveles séricos de litio, cuando se utilizan ambos medicamentos concomitantemente. Cuando se administran de forma concomitante medica-
mentos antagonistas de los receptores de la angiotensina Il y antiinflamatorios no esteroideos (como inhibidores selectivos de la COX-2, acido acetilsalicilico (>3 g/dia) y AINEs no
selectivos) puede disminuir el efecto antihipertensivo. Al igual que ocurre con los inhibidores de la ECA, el uso concomitante de antagonistas de los receptores de la angiotensina
Il'y AINEs, puede provocar un aumento del riesgo de empeoramiento de la funcién renal, incluyendo una posible insuficiencia renal aguda, y un aumento del potasio sérico, espe-
cialmente en pacientes con alteracion previa de la funcion renal. La combinacién debe administrarse con precaucién, especialmente en pacientes ancianos. Los pacientes deben
estar adecuadamente hidratados y se evaluara la necesidad de controlar la funcién renal tras el inicio del tratamiento concomitante y posteriormente, de forma periédica. El
efecto diurético, natriurético y antihipertensivo de hidroclorotiazida es amortiguado por los AINEs. La absorcion de hidroclorotiazida esta reducida por colestipol o colestiramina.
El efecto de los relajantes del musculo esquelético no despolarizantes (por. ej. tubocurarina) puede ser potenciado por hidroclorotiazida. Los diuréticos tiazidicos pueden aumen-
tar las concentraciones séricas de calcio debido a una excrecion disminuida. Si es necesario prescribir suplementos de calcio o Vitamina D, deberan monitorizarse las concentracio-
nes de calcio séricas y ajustarse la dosis de acuerdo a esta monitorizacion. El efecto hiperglucémico de los betabloqueantes y del diazéxido puede ser potenciado por los medica-
mentos tiazidicos. Los agentes anticolinérgicos (por ej. atropina, biperideno) pueden aumentar la biodisponibilidad de los diuréticos tiazidicos al disminuir la motilidad
gastrointestinal y la velocidad de vaciado gastrico. Las tiazidas pueden incrementar el riesgo de reacciones adversas causadas por la amantadina. Las tiazidas pueden reducir la
excrecion renal de los medicamentos citotoxicos (por. ej. ciclofosfamida, metotrexato) y potenciar sus efectos mielosupresores. El riesgo de hipopotasemia puede aumentar duran-
te el uso concomitante de esteroides y de hormona adrenocorticotrépica (ACTH). La hipotensién postural puede agravarse por la ingesta simultanea de alcohol, barbituricos o
anestésicos. El tratamiento con un diurético tiazidico puede afectar la tolerancia a la glucosa. Puede ser necesario el ajuste de la dosis de medicamentos antidiabéticos, incluyendo
la insulina. Hidroclorotiazida puede causar un descenso de la respuesta arterial a las aminas vasopresoras (por ej. adrenalina), pero no suficientemente para eliminar el efecto
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fica de ICC y 363 en circuitos habituales. Las caracteristicas
generales de ambos grupos se recogen en la Tabla 1.

La situacion funcional de los pacientes en diferentes mo-
mentos del estudio se recoge en la Tabla 2. Excepto en el
primer contacto, el estadio de la NYHA fue significativamente
mas bajo en el grupo con intervencion en todos los momen-
tos del seguimiento (p< 0.001).

Con respecto a los resultados asistenciales, los pacientes
del grupo de intervencion acudieron menos veces a urgen-
cias (p<0,001), reingresaron significativamente menos ve-
ces (p=0,002) y, cuando lo hicieron, sus estancias fueron
significativamente menores (p<0,001) (Tabla3). El riesgo
relativo de reingreso asociado al seguimiento en la consulta
de ICC se redujo a 0'22 (IC 95% 0’04-1.00). Esto es, el
numero de consultas necesarias para evitar un reingreso es
de 4'2. Con respecto a la reduccion del tiempo de estancia
hospitalaria, tanto si lo medimos como suma de todos los
dias de todos los ingresos para cada paciente o bien como
estancia media, se reduce en un 26% del tiempo de ingreso.
Por Ultimo, la mortalidad en el grupo de intervencion fue sig-
nificativamente inferior a la observada en el grupo control
(13% vs. 27,8%, p<0’006).

Discusion

Este estudio muestra que los pacientes con ICC manejados
en una consulta monografica de Medicina Interna (edad
avanzada, comorbilidad frecuente y con fraccion de eyec-

cion preservada o ligeramente disminuida) mantienen mejor
situacion funcional, acuden menos a urgencias, ingresan

Cerqueiro Gonzalez JM, et al

menos Y, cuando o hacen, tienen menor estancia y morta-
lidad que los pacientes atendidos por el modelo tradicional.
Las diferencias entre los dos modelos de asistencia (consul-
tas monograficas vs. tradicionales) son muiltiples. A diferen-
cia de la tradicional, en la consulta monogréfica se realiza un
seguimiento continuado, en el que las consultas se adaptan
a las necesidades del paciente; los internistas ofrecen una
atencion integral al manejar la mayoria de las comorbilida-
des que presenta el paciente; la enfermeria aporta informa-
cion y formacion al paciente y familia, con la finalidad de
mejorar el conocimiento de su enfermedad, la adherencia
terapéutica y la deteccion precoz de los sintomas de alar-
ma®. También ofrece accesibilidad al servicio mediante co-
municacion telefonica con la enfermera y atencion en 24
horas, que permite, en muchas ocasiones, corregir a tiempo
procesos de descompensacion y evitar situaciones mas ex-
tremas que produzcan un reingreso.

Los pacientes atendidos en los servicios de Medicina
Interna son pacientes diferentes a los que manejan 10s
servicios de cardiologia: son mas ancianos, con mayor
comorbilidad, toleran peor los farmacos, y su cardiopatia
de base suele ser hipertensiva con fraccion de eyeccion
habitualmente preservada o ligeramente disminuida®. Por
todo ello, el manejo integral de la comorbilidad y un se-
guimiento mas continuado es lo mas aconsejable para
estos pacientes. En nuestro estudio de cohortes, ambos
grupos estan formados por pacientes que obedecen a
este perfil y al compararlos no existen diferencias signifi-
cativas (tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas y comparacion de las cohortes estudiadas

Grupo control (n 363) Grupo intervencion (n 93) P
Sexo (%varones) 51,2% 51% n.s.
Edad (media; ds*) 78,6; 11,2 79;9,4 n.s.
HTA 247; (68%) 64; (68,8%) n.s.
DM-II 119; (32,8%) 27; (29%) n.s.
EPOC 147; (40,5%) 33; (33,5%) n.s.
Fibrilacion auricular 131; (36,1%) 36; (38,7%) n.s.
Cardiopatia isquémica 43; (11,8%) 11; (11,8%) n.s.
Cardiopatia hipertensiva 93; (25,6%) 25; (26,9%) n.s.
FET Preservada 273; (75,2%) 69; (74,2%) n.s.
3 6 mas patologias 201; (55,4%) 47; (59,3%) n.s.
5 6 mas patologias 161; (44,3%) 38; (40,9%) n.s.

ds* desviacion standard; FET funcion de eyeccion, ns no significativo
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presor. Hidroclorotiazida puede aumentar el riesgo de insuficiencia renal aguda especialmente con dosis altas de medios de contraste yodados. No existe interaccion clinicamen-
te significativa entre hidroclorotiazida y los alimentos. 4.6. Embarazo y lactancia. Uso durante el embarazo. Se dispone de informacién muy limitada acerca del uso de Parapres®
Plus en mujeres embarazadas. Estos datos son insuficientes para permitir establecer conclusiones sobre el riesgo potencial para el feto cuando se emplea durante el primer trimes-
tre. En los seres humanos, la perfusion renal fetal, que depende del desarrollo del sistema renina-angiotensina-aldosterona, se inicia durante el sequndo trimestre. Por lo tanto,
el riesgo para el feto se ve incrementado si se administra Parapres® Plus durante el segundo y tercer trimestre del embarazo. Los medicamentos que actian directamente sobre
el sistema renina-angiotensina pueden causar dafios fetales y neonatales (hipotension, insuficiencia renal, oliguria y/o anuria, oligohidramnios, hipoplasia craneal, retraso en el
crecimiento intrauterino) y muerte cuando se administran durante el segundo y tercer trimestre del embarazo. Se han descrito también casos de hipoplasia pulmonar, anomalias
faciales y contracturas de las extremidades. En los estudios en animales con candesartan cilexetilo se ha demostrado dafio renal en la ultima fase del desarrollo fetal y neonatal.
El mecanismo parece ser mediado farmacologicamente a través de los efectos sobre el sistema renina-angiotensina-aldosterona. Hidroclorotiazida puede reducir el volumen
plasmatico asi como el flujo sanguineo Utero placentario. Puede causar también trombocitopenia neonatal. En base a la informaciéon mencionada, Parapres® Plus esta contrain-
dicado durante el embarazo. Si el embarazo es detectado durante el tratamiento con Parapres® Plus, debera interrumpirse el tratamiento (ver seccién 4.3. Contraindicaciones).
Uso durante la lactancia. Se desconoce si candesartan se excreta en la leche materna. No obstante, si es excretado en la leche de ratas en periodo de lactancia. Hidroclorotiazida
pasa a la leche materna. Debido a los potenciales efectos adversos sobre el lactante, Parapres® Plus esta contraindicado durante la lactancia materna (ver seccién 4.3. Contrain-
dicaciones). 4.7. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas. No se ha realizado estudios para evaluar los efectos sobre la capacidad de conducir y utilizar ma-
quinas. En base a las propiedades farmacodinamicas de Parapres® Plus parece improbable que dicha capacidad resulte afectada. Cuando se conduzcan vehiculos o se utilice ma-
quinaria, debera considerarse que, ocasionalmente, puede producirse sensaciéon de vértigo y cansancio durante el tratamiento de la hipertension. 4.8. Reacciones adversas. En
estudios clinicos controlados con candesartan cilexetilo/hidroclorotiazida los efectos secundarios fueron leves y transitorios. Los casos de abandono del tratamiento debido a
efectos adversos fueron similares para candesartan cilexetilo/hidroclorotiazida (2,3-3,3%) y placebo (2,7-4,3%). En un analisis de los datos de los ensayos clinicos con candesartan
cilexetilo/hidroclorotiazida, las reacciones adversas se limitaron a aquellas que hubieran sido notificadas previamente con candesartan cilexetilo y/o hidroclorotiazida. Se ha em-
pleado la siguiente terminologia para clasificar la frecuencia de las reacciones adversas: muy frecuentes (> 1/10), frecuentes (> 1/100 <1/10), poco frecuentes (> 1/1.000 <1/100),
raras (> 1<10.000 <1/1.000), muy raras (<1/10.000) y desconocida (no se puede estimar a partir de los datos disponibles). En la experiencia post-comercializacién con candesartan

cilexetilo se han notificado las siguientes reacciones adversas:

Clasificacion de 6rganos del sistema Frecuencia Reaccion adversa

Trastornos de la sangre y del sistema linfatico Muy raras Leucopenia, neutropenia y agranulocitosis

Trastornos del sistema nervioso Muy raras Mareo, cefalea

Trastornos gastrointestinales Muy raras Nauseas

Trastornos hepatobiliares Muy raras Aumento de enzimas hepaticas, funciéon
hepatica anormal o hepatitis

Trastornos renales y urinarios Muy raras Alteracion renal, incluyendo insuficiencia
renal en pacientes susceptibles (ver seccion
4.4 Advertencias y precauciones especiales de
empleo)

Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo Muy raras Angioedema, erupcidn cutanea, urticaria,
prurito

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido Muy raras Dolor de espalda, artralgia, mialgia

conjuntivo y 6seos

Trastornos del metabolismo y de la nutricion Muy raras Hiperpotasemia, hiponatremia

de 25 mg o superiores:

Se han notificado las siguientes reacciones adversas durante la monoterapia con hidroclorotiazida, generalmente con dosis

y mediastinicos

Clasificacion de érganos del sistema Frecuencia Reaccién adversa
Exploraciones complementarias Frecuentes Incrementos del colesterol y los triglicéridos
séricos
Raras Incrementos en el nitrégeno uréico en sangre
(BUN) y la creatinina sérica
Trastornos cardiacos Raras Arritmias cardiacas
Trastornos de la sangre y del sistema linfatico Raras Leucopenia, neutropenia/agranulocitosis,
trombocitopenia, anemia aplasica, depresion
de la médula 6sea, anemia hemolitica
Trastornos del sistema nervioso Frecuentes Mareo, vértigo
Raras Parestesia
Trastornos oculares Raras Vision borrosa transitoria
Trastornos respiratorios, toracicos Raras Disnea (incluyendo neumonitis y edema

pulmonar)

Trastornos gastrointestinales Poco frecuentes

Anorexia, pérdida de apetito, irritacion gastri-
ca, diarrea, estrefiimiento

Raras Pancreatitis
Trastornos renales y urinarios Frecuentes Glucosuria
Raras Disfuncion renal y nefritis intersticial

Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo Poco frecuentes

Erupcion cutanea, urticaria, reacciones de
fotosensibilidad

Raras Necrolisis epidérmica toxica, reacciones
cuténeas tipo lupus eritematoso “like”, reacti-
vacion del lupus eritematoso cutaneo

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido Raras Espasmo muscular
conjuntivo y 6seos
Trastornos del metabolismo y de la nutricion Frecuentes Hiperglucemia, hiperuricemia, desequilibrio

electrolitico (incluyendo hiponatremia e
hipopotasemia)

Trastornos vasculares Poco frecuentes

Hipotension postural

Raras Vasculitis necrosante (vasculitis, vasculitis
cutanea)
Trastornos generales y alteraciones en el lugar Frecuentes Debilidad
de administracion
Raras Fiebre
Trastornos del sistema inmunolégico Raras Reacciones anafilacticas
Trastornos hepatobiliares Raras Ictericia (ictericia colestasica intrahepatica)
Trastornos psiquiatricos Raras Alteraciones del suefio, depresion, inquietud

Resultados analiticos: Se han observado aumentos de creatinina,
urea, potasio, acido Urico, glucosa y ALT (sGPT) y una disminucién
del sodio. Se han observado pequefias disminuciones en la hemo-
globina y aumentos en la AST (sGOT) en algunos pacientes. 4.9.
Sobredosis: Sintomas. En base a las consideraciones farmacolé-
gicas, la principal manifestaciéon de sobredosis de candesartan
cilexetilo podria ser hipotensién sintomatica y vértigo. En casos
individuales de sobredosis (de hasta 672 mg de candesartan ci-
lexetilo) los pacientes se recuperaron sin ningun problema. La
principal manifestacion de una sobredosis de hidroclorotiazida
es una pérdida aguda de liquidos y electrolitos. Pueden obser-
varse sintomas tales como vértigo, hipotension, sed, taquicardia,
arritmias ventriculares, sedacion/alteracion de la consciencia y
calambres musculares. Tratamiento. No existe informacion espe-
cifica sobre el tratamiento de la sobredosis con Parapres® Plus.
No obstante, se sugieren las siguientes medidas en caso de sobre-
dosis: Cuando esté indicado, debe considerarse la posibilidad de
inducir el vémito o proceder a un lavado gastrico. Si se produce
hipotension sintomatica, debe instaurarse un tratamiento sinto-
matico y monitorizar las constantes vitales. El paciente debe co-
locarse en posicion supina con las piernas elevadas. Si esto no es
suficiente, el volumen plasmatico debera aumentarse mediante
la perfusién de solucién salina isoténica. Debe valorarse el equi-
librio acido-base y electrolitico sérico, y corregirlo en caso ne-
cesario. Si las medidas mencionadas no son suficientes, deberan
administrarse medicamentos simpaticomiméticos. Candesartan
no puede ser eliminado por hemodidlisis. Se desconoce en qué
medida la hidroclorotiazida puede ser eliminada por hemodia-
lisis. 5. DATOS FARMACEUTICOS. 5.1. Lista de excipientes. Car-
melosa de calcio. Hidroxipropilcelulosa. Oxido de hierro rojo
E-172 (32 mg/ 25 mg comprimidos). Oxido de hierro amarillo
E-172 (32mg/12,5mg comprimidos) Lactosa monohidrato. Es-
tearato de magnesio. Almidén de maiz. Macrogol. 5.2. Incom-
patibilidades. No procede. 5.3. Periodo de validez. 3 afos. 5.4.
Precauciones especiales de conservacion. No requiere condicio-
nes especiales de conservacion. 5.5. Naturaleza y contenido del
envase. Estuches con blister de aluminio conteniendo 7, 14, 20,
28, 50, 56, 98, 100 y 300 comprimidos. Puede que solamente
estén comercializados algunos tamarios de envases. 5.6. Precau-
ciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones. Ningu-
na especial. 6. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIA-
LIZACION. Laboratorios Almirall, S.A. General Mitre, 151 08022
- Barcelona 7. NUMERO DE AUTORIZACION DE COMERCIALI-
ZACION. Parapres® Plus 32 mg/12,5 mg comprimidos: 71.021.
Parapres® Plus Forte 32 mg/25 mg comprimidos: 71.022. 8. FECHA
DE LA PRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA AUTORIZA-
CION. Febrero 2009. 9. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO Febrero
2009. 10. FECHA ELABORACION MATERIAL. Marzo 2010. 11. PRE-
SENTACIONES Y PVP. Parapres® PLUS 32 mg/12,5 mg Comprimi-
dos. Envase con 28 comprimidos de 32 mg/12,5 mg 34,95€ (IVA).
Parapres® PLUS FORTE 32 mg/25 mg Comprimidos. Envase con 28
comprimidos de 32 mg / 25 mg 34,95€ (IVA).Con receta médica.
Financiado por el SNS con aportacién normal.

Bibliografia: 1. Bonner G et al. Antihypertensive efficacy and
tolerability of candesartan-hydrochlorothiazide 32/12.5 mg
and 32/25 mg in patients not optimally controlled with candes-
artan monotherapy. Blood pressure. 2008;17(Supp! 2): 22-30.
2. Edes et al. Combination Therapy with Candesartan Cilexetil
32 mg and Hydroclorotiazide 25 mg Provides the Full Additive
Antihypertensive Effect of the Components. Clin Drug Invest

2009;29(5):293-304.
Licenciado por: Q

TAKEDA CHEMICAL INDUSTRIES LTD.



Cerqueiro Gonzalez JM, et al

Tabla 2. Comparacion entre ambos grupos, del grado funcional segun la clasificacion de la New York Heart Association (NYHA),
desde el inicio, a los 6, 12'y 18 meses del seguimiento

Grupo control (n 363) Grupo intervencion (n 93) p

Inicio 1.75 1.38 ns’
6° mes 1.99 1,1 P < 0.001
12° mes 2.01 1.23 P < 0.001
18° mes 2.05 1,42 P < 0.001

ns no significativo

Nuestros resultados objetivan que la implantacion de este
programa, y la optimizacion terapéutica segun guia clinica™®,
juega un papel en la evolucion de la enfermedad. La co-
horte sometida al programa presenta un menor deterioro
del grado funcional de la NYHA en todos los puntos del se-
guimiento (tabla 2). Seguramente la atencion integral y los
ajustes del tratamiento adecuados a la situacion clinica son
los pilares que conllevan una mayor capacidad funcional y
una mejor calidad de vida.

La situacion de ancianidad, comorbilidad e ICC hace impo-
sible evitar la totalidad de los reingresos hospitalarios' a
lo largo de los pocos afios de vida que les restan a estos
pacientes'™ . Sin embargo, la mejora de la calidad de vida
que logra la consulta monografica, se traduce en una reduc-
cion de las visitas a urgencias y de reingresos hospitalarios
(Tabla 3). Probablemente este modelo de asistencia genera
un mayor niimero de visitas a las consultas, tanto programa-
das como de demanda urgente. Pero ello permite un mejor
control de su ICC y de la multiple comorbilidad asociada, y
posibilita una atencion mas temprana en las fases de des-

compensacion. Todo ello permite reducir ingresos hospitala-
rios. De hecho por cada cuatro consultas realizadas se evita
uningreso (NNT 4,2).

Y no solamente reingresan menos, sino que el promedio de
dias de ingreso hospitalario es clara y significativamente
menor en los pacientes adheridos al seguimiento. Esto se
debe a que son pacientes conocidos y seguidos de forma
estrecha, lo cual permite detectar precozmente descom-
pensaciones subsidiarias de hospitalizacion, ingresando en
mejores condiciones comparadas con aquellas mas extre-
mas, en las que suelen llegar los pacientes al servicio de
urgencias.

Ademas una gran parte de los pacientes del grupo inter-
vencion ingresan en nuestro servicio, donde conocemos al
paciente y nos da ventaja a la hora del manejo hospitalario,
evitando muchas veces iatrogenias y complicaciones. Tanto
es asi que, no solo la estancia, sino también la mortalidad en
los reingresos es menor en el grupo de intervencion.

Estos resultados muestran por una parte una mejora en ca-
lidad de vida de nuestros pacientes, puesto que se mantie-

Tabla 3. Comparacion entre el grupo de control y el grupo de intervencion para las siguientes variables:
numero de veces que acuden a urgencias, nimero de reingresos, promedio de dias de ingreso y mortalidad en el ingreso

Grupo control (n 299) Grupo intervencion (n 69) p
Urgencias 764 (155%) 46 (66,6%) P<0.001
Reingresos 245 (81%) 44 (63%) P 0.002
Promedio dias de ingreso 25 dias (ds” 22.89) 18 dias (ds” 12.8) P<0.001
Mortalidad 27,80% 13,00% P 0,006

ds* desviacion standard

1109 |
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Resultados asistenciales de una consulta monografica para pacientes con insuficiencia cardiaca.
Estudio de cohortes

nen funcionalmente mejor y permanecen en domicilio mas
tiempo. Esto se logra también, por la formacion/ informacion
que implica al paciente y familiares en la enfermedad, con
un resultado muy positivo en cuanto a la adherencia tera-
péutica, al seguimiento y a la deteccion precoz de descom-
pensaciones.

Por otra parte, los recursos empleados no suponen una in-
version excesiva por parte del sistema, no implica nuevas
técnicas, mas personal ni medidas extraordinarias. Implan-
tar un programa de este tipo supone una diferente organiza-
cion del personal integrado en el servicio y un cambio en el
enfoque del paciente cronico con ICC. Ademas en términos
de rentabilidad econdmica la disminucion de los ingresos
supone un ahorro de recursos hospitalarios que son costo-
S0S Yy en ocasiones, escasos. Puesto que el trabajo consiste
en optimizar las medidas ya conocidas (tratamientos y siste-
mas de control), sus principales ventajas son: es muy barata,
se puede montar en cualquier hospital y se integra bien, facil
y rapidamente en el trabajo habitual. También tiene ciertas
limitaciones: se requieren internistas experimentados por-
que los pacientes tienen muchas comorbilidades, personal
de enfermeria con experiencia, trabajo en equipo y mucha
dedicacion. Por Ultimo, ha de tenerse en cuenta que va a pa-
sar mucho tiempo antes de demostrar su eficacia. Ademas
sus beneficios s6lo se ven si se contabiliza lo que se hace; la
percepcion del clinico es insuficiente.

Una limitacion del presente estudio es no incluir un analisis
de la relacion coste-efectividad en los diferentes grupos.
Puesto que no estudiamos cuantas consultas, analiticas y
estudios médicos especificos se realizaron en los distintos
seguimientos, no sabemos realmente los costes empleados.
Sin embargo, la reduccion significativa de los reingresos, y en
la estancia global de los mismos hace pensar que la relacion
coste-eficacia se inclina a favor del grupo intervencion.

Galicia Clin 2010; 71 (3): 103-110

Por todo ello, y para la poblacidn descrita, una consulta
monogréafica de ICC integrada en una seccion de medicina
interna y funcionando como internistas, con apoyo de enfer-
meria cualificada; es mejor que el sistema tradicional, ya
que consigue mantener mas tiempo el grado funcional de
los pacientes, reducir los reingresos y las visitas a urgencias.
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LDL-aféresis en la hipercolesterolemia familiar
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Resumen

La Hipercolesterolemia Familiar (HF) es un trastorno hereditario del meta-
bolismo lipidico -herencia autosomica codominante- debido a mutaciones
en el gen de la proteina-receptor de particulas lipoprotéicas de baja den-
sidad (LDL) y que se caracteriza por la presencia de hipercolesterolemia
desde edades tempranas de la vida (cLDL al doble o triple de la poblacion
general) y elevada incidencia de enfermedad cardiovascular frecuente-
mente precoz.

En algunas formas de HF heterocigota (prevalencia 1/500 habitantes) y en
homocigotos (1/1000.000 habitantes) el escenario es todavia mas pre-
ocupante, con aparicion de cardiopatia isquémica y degeneracion valvular
aortica en la 12-22 década de la vida.

El tratamiento precoz e intensivo de estos pacientes con terapia hipo-
lipemiante a menudo combinada es de obligado cumplimiento aunque
de eficacia parcial. La LDL-aféresis o el transplante hepatico constituyen
medidas extraordinarias, con la esperanza de que la terapia génica pueda
aportar soluciones en el futuro.

Mientras tanto, y después de 3 décadas de uso, la LDL-aféresis ha de-
mostrado ser eficaz y segura como hipolipemiante, con beneficios inequi-
vocos en la reduccion de la morbimortalidad cardiovascular.

Palabras clave: LDL aféresis, hipercolesterolemia familiar

1. Hipercolesterolemia familiar (HF)

Es un trastorno del metabolismo lipoproteico, descrito por
primera vez en 1920" que se transmite con herencia auto-
somica codominante y afecta por tanto al 50% de la des-
cendencia, sin diferencias por sexo. El defecto consiste en
una mutacion del gen que codifica la proteina receptor de
la LDL? en el cromosoma 19p 13.2, habiéndose descrito
unas 1050 mutaciones distintas hasta la fecha en todo el
mundo?, unas 185 de ellas identificadas en territorio espa-
fol (http://www.colesterolfamiliar.com) Su distribucion es
universal con una prevalencia en la mayoria de los paises de
1/500 individuos para la forma heterocigota y 1/1.000.000
para la homocigota®*.

El rasgo clinico caracteristico y patognomoénico aunque
poco frecuente’ es la presencia de xantomas tendinosos vy
cutaneos’. Pueden aparecer ademas xantelasmas y arco

Abstract

Familial hypercholesterolemia (HF) is an inherited disorder of lipid me-
tabolism, an autosomal dominant disease, caused by a multitude of
Low Density Lipoproteins receptor (LDLR) gene mutations, character-
ized by high levels of LDL cholesterol levels beginning at birth (double
those of the general population) and incidence of cardiovascular dis-
ease, often premature.

In some heterozygous FH (prevalence 1/500) and homozygous
(1/1000000) coronary heart disease and degenerative aortic valve
disease appear in the first or second decade of life.

In those cases, early and intensive lipid lowering treatment often com-
bined is mandatory, although partially effective. LDL-aferesis or hepat-
ic transplant are additional strategies while expecting gene therapy.

After three decades of use, LDL-aferesis has shown to be efective and
security as hypolipemic treatment reducing cardiovascular morbidity
and mortality.

Key words: LDL apheresis, familial hipercolesterolemia

corneal, aunque inespecificos. Los pacientes con HF tienen
valores de LDL colesterol el doble-triple de los observados
en poblacion general, oscilando entre 190 y 400mg/dL; los
triglicéridos se sitian generalmente en valores normales
aunque en algunos casos podrian estar elevados®.
No hay unos criterios clinicos inequivocos para el diagnos-
tico de HF, aunque los mas difundidos son los criterios ME-
DPED holandeses®. El diagndstico de HF en un sujeto obliga
al despistaje de hipercolesterolemia en familiares de primer
y segundo grado®®. El diagndstico definitivo se aproxima al
binomio defecto genético-alteracion funcional, es decir, mu-
tacion conocida o nueva e hipercolesterolemia.
La historia natural de la HF esté intimamente ligada al desa-
rrollo de enfermedad cardiovascular:

e | a principal causa de muerte en estos pacientes es la

cardiopatia isquémica'®.
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LDL-aféresis en la hipercolesterolemia familiar

e £| 50% de las mujeres y 85% de los varones no trata-
dos sufrira un evento coronario antes de 1os 65 arios''%,
En pacientes homocigotos este puede aparecer en la 22
década de la vida, a la vez que se desarrolla de forma
progresiva estenosis aortica.

e En algunos paises se le ha responsabilizado del 10% de
los casos de coronariopatia precoz’®.

e £| valor y extension de los restantes factores de riesgo
cardiovascular clasicos no es comparable al de la pobla-
cion generals'7,

Por todo ello, no es de extrafiar que las escalas de valora-
cion de riesgo cardiovascular no permitan hacer prediccio-
nes en esta poblacion y que las guias de practica clinica no

2. LDL-aféresis en la
hipercolesterolemia familiar

Generalidades:

La aféresis fue desarrollada en 1914, pero no gano acep-
tacion en el campo médico hasta la 22 Guerra Mundial, en
virtud de las demandas de plasma. Existen dos grandes
dispositivos para aféresis: la centrifugacion —grosera y no
selectiva- y la aféresis por membrana, ésta ultima de ma-
yor selectividad, desarrollada en 1978% y que utiliza para
la separacion plasmocelular métodos como la filtracion,
adsorcion o precipitacion.

La LDL-aféresis es un procedimiento por el que se persigue
la depuracion extracorpérea de lipoproteinas aterogénicas.
Su primera aplicacion exitosa en el tratamiento de la HF
data de 19672'. En la siguiente década, mediante técnicas
pioneras, se pudo demostrar que el recambio plasmatico
en sujetos con HF mejoraba la angina? hacia regresar los
xantomas tendinosos y estabilizaba las lesiones aortoco-
ronarias®®. Su introduccion formal en practica clinica data
de 1981.

Actualmente contamos con cinco sistemas para LDL-afé-
resis semiselectiva (aféresis por membrana) comerciali-
zados. Como caracteristicas generales diremos que todos
pueden realizarse con un frecuencia semanal, quincenal o
mayor dependiendo del contexto clinico, mediante acce-
S0 vascular periférico (16-18 G), con una tasa de flujo de
unos 40-100 mL/minuto lo que permite un recambio de
2.000 a 10.000 mL de plasma por sesion (slo 300-600
mL de plasma extracorpdreo a la vez) en un tiempo de 1.5
a 3 horas. Se precisa anticoagulacion con heparina en bolo
(2.000-4.000 U) seguido de una perfusion (1.500 Ul/h),
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respondan a sus peculiaridades’, habiendo sido necesario el
desarrollo de un abordaje especifico®.

El uso de hipolipemiantes, en especial estatinas, en sujetos
con poblaciones HFh se ha asociado con una mejora del
pronostico cardiovascular sin modificar la mortalidad no
cardiovascular®. Sin embargo, a pesar de la farmacote-
rapia hipolipemiante disponible cierto es que en muchos
casos no se alcanzan los objetivos terapéuticos, especial-
mente en prevencion secundaria y/o sujetos con formas
homocigotas, mientras la enfermedad cardiovascular re-
curre o0 es causa de fallecimiento. A la espera de una solu-
cion futura que puede pasar por la terapia génica, la LDL-
aféresis supone una alternativa eficaz y segura en algunos
de estos pacientes.

excepto el sistema DALl que usa una solucion de citrato
para anticoagulacion, tras el bolo de heparina inicial.

e Filtracion diferencial por membrana:; desarrollada en
198024, ha sido recientemente mejorada con la adicion
de nuevos filtros que permiten una menor pérdida ines-
pecifica de proteinas.

e [nmunoadsorcion (IA): que data de 19812 pero que tam-
bién ha sufrido modificaciones con la adicion de siste-
mas para inmunoadsorcion de Lp(a) y fibrindgeno.

e Precipitacion extracorpérea de LDL inducida por hepari-
na (HELP): introducida en 1983%. Tiene una version mo-
derna que no precisa de didlisis y que por tanto acorta y
simplifica el proceso.

e Adsorcion de LDL mediante dextrano sulfato (DSA): de-
sarrollada en 1987%.

e Hemoperfusion: adsorcion directa de lipoproteinas
(DALI): disefiado en 1993 es el mas moderno de todos
los sistemas, el tnico que no precisa de separacion plas-
ma-células?® y el mas rapido®.

Beneficios

La utilizacion de LDL-aféresis en pacientes con dislipemias
severas, habitualmente HF homocigota, ha demostrado be-
neficios en todo el continuum vascular, es decir controlando
el factor de riesgo lipidico, estabilizando las lesiones ateros-
clerdticas o favoreciendo su regresion y, reduciendo la tasa
de eventos cardiovasculares. Ha demostrado eficacia como
hipolipemiante, consistente y sin claras diferencias entre los

distintos procedimientos expuestos.
e Con una sola sesion se consigue una reduccion de LDLc
de entre el 40-80%%%, dependiendo del perfil lipidico
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CLINICOS: Inicaciones terapéutcas:Tratamietode l hierensin esencil. Capenon estd idcatoen pacientes cuya presion arteria no esté adecuadaments confolada con omesartén medoromio o am\od|p\no enmonolrapia. Posologiayforma de administracitn: Aduto: a osficain recomendada e Capenn esde 1 compriido l ia. Capenon 20 g mg s puede
administar en pacientes cuya presion rteral o se controla adecuadamente con 20 mg de omesartan medoxomilo o 5 mg de amlodipino solo. Capenon 40 mg/5 mg se puede adminstar en pacientes cuya presidn arerial no se controla adecuadaments con Capenon 20 mg/5 mg. Capenon 40 mg/t0 mg se puede administar en pacientes cuya presion arteral o se contola
adecuadamente con Capenon 40 mg /3 m. Se recomienda fa ttulacon gradual de los componentes ndividuales, antes de cambia a [a combinacion a dosis fja. Cuando sea clncamente apropiado, se puede considerar el cambio irecto de |2 monoterapia a fa combinacion a doss i, Para mayor comodidad, los pacentes que recioen olmesarién medoxomio y amlodipino en
comprimidos por separado, pueden cambiar a os comprimidos de Capenon que confengan a misma dosis e cada componente. Método de administracin: El comprimido s¢ debe tagar con una cantidad sufcente e figuido por elempl, un vaso de agua). EI comprimido no se debe masficar y se deben tomar a a misma hora cada da. Capenon se puede tomar con o sn aimentos.
Ancianos (85 aos 0 mayores): En pacientes ancianos eneralmente no se requiere un auste de a dosi. S es necesario aumentar hasta a dosis méxima de 40 mg de omesartén medoxomio adia, se debe conlrolar minuciosamente a presion arterial. Insuficiencia renal: La dosis méxima de olmesartén medoxomil en pacientes con insufciencia renal leve a moderada (aciaramienfo
de creatinina de 20 - 80 mlimin) es de 20 mg de omesartén medoxomio una vez a dia, dada la imitada experiencia con dosis superires en este grupo de pacientes. No se recomienda el uso de Capenon en pacientes con insuficencia renal grave (aciaramiento de creafinina < 20 mlimin) (ver advertencias  precauciones especiales de empleo). S¢ aconseja el seguiminto de los
Tiveles de potasi y reafinina en pacientes con nsuficienci renal moderada. nsuficiencia hepatica: Capenon debe uffizarse con precaucion en pacientes con insuicencia hepética e leve a moderada (ver advertencias y precauciones especales de empleo). En pacientes con nsuficienci hepafca moderad, se recomienda una dosis nicialde 0 mg de omesartén medoxomio una
vez al dia, y la dosis méxima no debe superar os 20 mg diaros. Se recomienda un control cuidadoso de a presion arteral y e f funcion renal en pacientes con insuficiencia hepética que estén siendo tratados con diuréticas /o ofros medicamentos anthipertensivos. No se dispone de experiencia con olmesarién medoxomilo en pacientes con insuiciencia hepdtica grave. Aligual que
con odos os antagonistas del calci,la vida mecdia e amlocipino se prolonga en pacientes con aferacion de a funcen hepdtica y no s han establecido recomendaciones de a dosficacidn. Porconiguiente, Capenon se debe administrar con precaucidn en estos pacientes. Nifos  adolescentes: Capenon no est ecomendado para uso en iiosy adolescentes menores de 18 afos,
dehido a a ausencia e datos sobre sequridad y eficacia. Contraindicaciones: Hipersensibiidad a los prinipios acfivos, alos dervados de dihicropiiina 0. alguno de los excipienes (ver ista e excipientes). Segundo ytercer trimeste del embarazo (ver advertencias  precauciones especiles de empleo embarazo y actancia. Lactancia (ver embarazo  lactancia). Isufcencia
hepdfica grave y obstruccion bifar. Debido al componente amiodinino, Capenon también esté contraindicado en pacientes con: shock cardiogénico, nfato de miocardio agudo (en las 4 pimeras Semanas) y angina de pecho nestable. Advertencias y precaciones especiales de empleo: Pacientes con hipovolemia o deplecidn de sodio: Puede producirs hipofension sinfoméfica,
especialmente fas a primera dosis, en pacientes con deplecion de volumen ylo sodio, debido a un ratamiento diurico infenso, resticcd de sl en a eta, iarrea o vomios. Estos rastomos se deben comegir antes de administar Capenon, o se recomienda una supenvision meica alcomienzo del rataminto. Otras condiciones con estimulacion del sistema renina-angifensina-
aldosterona: En pacientes cuyo fono vascular y funcion renal dependan principaments de la acvidad delsistema renina-angiotensina-aldosterona (po ejemplo, pacientes con insuficencia cardiaca congesfva grave o enfermedad renal subyacente, ncuyendo estenosis de [a ateria rena), e fatamiento con mecicamentos que afectan a este sistema, tales como los anfagonistas de
Jos receptores de a angiotensina I, e ha asociado con hipotensidn aguda, azotemia, oliquria o, en raras ocasiones, insuficiencia renal aguda. Hipertension renovascular: El iesgo de ipotension grave y de insuiciencia renel es mayor cuando los pacientes con estenosis biteral de la ateia renal o con estenosis uniateral en caso de un dnico rion funcionante, son ratados con
medicamentos que afectan al sistema renina-angiotensina-aldosterona. Insuicienci renal y asplante e i Se recomienda reaiza conirles periddicos de os niveles sércos de potasio y creafnina cuando Capenon se utce en pacientes con insuficencia renal. No se recomienda el o de Capenon en pacientes con insuficenciarenal grave (aclaramiento de creatinna < 20 ml
min) (ver advertencias y precaciones especiles de empleo). No se dispone de experiencia en a adminisracidn de Capenon a pacientes someidos a un rasplante renal rciente 0 a pacientes con nsuficencia renal en fase teinal .e. acaramiento de creatning < 12 mifmin. Insufiiencia hepafica: La exposicon a amlodipino y omesertén medoxomi es mayor en los pacientes
con insuficiencia hepética. Se debe tener precaucion cuando se adminisira Capenon en pacientes con insufiiencia hepdtica leve a moderada. En pacientes con alteacion moderada, la dosis de olmesartdn medoxomio no debe exceder de 20 mg (ver posologia y forma de administracibn). Ef uso de Capenon esta contraindicado en pacientes con insuficencia hepatica grave (ver
contraindicaciones). Hiperkalemia: Al igual que ocue con ofos antagonistas de fa angiotensina Il y los inhibidores defa ECA, puede producirse hiperkalemia durante el ratamiento, especiamente en presencia de insuficiencia renalylo insuficiencia cardiaca ver neraccidn con ofros medicamentos y ofras formas de ineraccidn. Se recomienda una estrecha vigiancia de los niveles
séricos de potasio n os pacientes de resgo. Efuso concomitants con suplementos de potasio,diréficos ahanadores de potasio, sustiutos de a al que contengan potasio,ofros mecicamentos que puedan aumentar los niveles de potasio (eparina, e, debe realizarse con precacion y con l supervison frecuente defosnivles de potasi. Lf: Aligual que con ofos antagonistas
delos receptores de a angiotensinaIl,no se recomignda e uso concomitante de Capenon o (ver inferaccidn con ofros medicamentos  olras formas de nteraccion). Estenosis valvular adrtica o mital; miocarciopatia hperirfica obstuctiv: Debido al componente amlodipino de Capenon, algual que con ofros vasodatadores, s¢ recomienda una especial precaucion n pacientes
con estenosis valvlar adrica, o mitral o con miocarciopatfa iperrfica obstuctva. Aldosteronismo pimario: Los pacienes con aldosteronismo primario no esponden, por o general  los medicamentos anfhipertensivos que actian por nhibcidn del sstema renina-angiotensina. Por o tanto, no se recomienda el uso de Capenon e dichos pacientes. nsufciencia cardfaca: Como
consecuencia de fa inhbiccn de! sistema renina-angiotensina-aldosterona, se deben prever camblos en la funcidn renal en ndviduos susceptles.

Organo / Sistema Frecuente Poco frecuente Rara En pacintes oon nsuenca catdaca rave uya union renl uede depender d f acvidad del sitema renna-angioensina-aldsteona, ¢
(>1/100 a < 1/10) (> 1/1.000 a < 1/100) (>1/10.000 a < 1/1.000) | tatamientoconinhbidores de fa enzima converidora de ' angioensina (ECA)  antagoniias e o receplores de b angiotensina e ha asociado

] ] o Hipersensibilidad al can liguria yo azoemia progiesiv y faramente) oon insufcnciarenal aguda ylo muere. En unestudo  lrgo lezo, contoledo con lacebo

Trastornos del sistema inmunoldgico di i PRAISE-2)de amlodipino en pacientes con nsuficencia carciaca de clases 1y IV de la NYHA, de efologia no isquémica, amlocipino se asocio con
medicamento un aumento de os casos de edema pulmonar, a pesar de a dferencia no sgnifcafiva en a incdencia de empeoramiento de a msuficiencia cardaca,

Trastornos del metabolismo y de . . en comparacion con placebo. Diferencias étnicas: ALigual que con ofts antagonistas de la angotensing I, el efecto reductorde a presidn aterial
la nutricién Hiperkalemia Capenon e algo o en los pacietes de raza negra en comparacion con s pacentes de ofa raza postlemente @ causa de una mayor
prevalencia de niveles bajos de renina en fa poblacion hipertensa de raza negra. Embarazo: No se debe iicar traiamiento con antagonistas de la

Trastornos psiquiatricos Disminucion de la libido angiotgnsina | durants el embarazo. Las pacientes que estén planifcando un embarazo deben cambiar a ratamientos anthipertensivos afemafivos,
- con un perfl de sequridad establecido que pemita su uso durante el embarazo, salvo que se considere esencial coninuar con fa terapia con

Trastomos del sistema nervioso Mareo, cefalea Mareo pgsturlal, Ietargla, Sincope antagonstas de la angitensina . Cuando se diagnostique un embarazo, se debe infemumpir nmecfataments el raamiento con antagonstas de la
' parestesia, hipoestesia anglotensina I,y i es apropiado, e debe inice ofa atemativa terapéuica (ver contraindcaciones y embarazo y actancia. Otro: Al gual que con

) - - cualquier medicamento anfhipertensivo, fa disminucin excesiva de fa presidn areril en pacientes con enfemedad coronaria isquémica 0

Trastornos del oido y laberinto Vertigo enfemedad cerebrovasadr isquénica podra povacar un o de miocado o un aceidets cerebovasauar, Interaceion con otros
) o . medicamentos y otras formas de interaccion: nferacciones potenciales reacionadas con a combinacién Capenon: Uso concomitants a fener en

Trastornos cardiacos Palpitaciones, taquicardia cuentz: Oos medicamentos anthiperensios:Efefectoredutor e presicn arteril de Capenon puede ncrementase con el so concomtarte dg
; A 4 offos medicamentos anthipertensives (por ejemplo, alfa blogueantes, diréficos). Inferacciones potencials relacionadas con el componente

Trastornos vasculares Hrltpot{e’r:lsmn, hipotension olmesartén medoxomilo de Capenon. Uso concombtants no recomendado: Medfcamenfos que afectan os iveles de potasi: El uso concomiante de
ortostatica direcns ahomadres de otasi,splementos depoasi, susifuosdelasalgue confenen potasio s medicamenios quepuedan aumentar s

Trastornos respiratorios, toracicos y . Tiveles séricos de potasio (por ejemplo, heparina, inhibidores de la ECA) puede aumentar el potasio sérico (ver advertencias y precauciones
mediastinicos Disnea, tos especiale de empeo. S un medcamento que eeca alos ivele de poaso debe resrise en combinacion con Capenon, e recomienda
- — - - monitorizar los niveles plasmatios de potaso. Lifo: S¢ han descrto aumentos reversbles de a concentracion sérica de o y casos de toxicidad

Nauseas, vomitos, dispepsia, durante Ja adminisiacion concomitante de ffo con inhibidores de Ia enzima conversora de a angiotensina y, raramente, con antagonisas de la

. . diarrea, estrefiimiento, anglotensina I Por o anto, no se recomienda el uso concomitante de Capenon y ffo (vr advertencias y precauciones especiles de empleo). S

Trastomos gastrointestinales sequedad de boca, dolor fera necesaro el uso concomian de Capenon y o, s recomienda realzar ina cuidadose moniozacién de s nivees s de . Uso
epigastrico ' concomitante con precaucion: Medicamentos anfinflamatorios no esteroideos (AINES), incluyendo fos inhiidores selectivos de fa COX-, el dcido

acetialiciico (> g/dia), y los AINES no selectos: Cuando los antagonisas de a angiotensina Il se adminitran simlténeamente con AINES, puede

) . producise una atgnuacion del efecto anthipertensivo. Por olra parte, el uso concomitante de antagonistas de fa angotensina 1y los AN puede

Trastorpos de la piel y del tejido Erupcion Urticaria almentar el esgo de empeoramiento de a funcidn renaly puede dar ugar a un aumento del potasio sérco. Por o anto, Se recomienda a viglancia
subcutaneo e funcion renal l iciode ete oo de terapa concomane, asf como una hidtaicn adecuada del pacient. formacion adional: S obsend
Una reduccion moderada de a biodisponibidad de olmesartén tras el tratamiento con anfidcidos (nidroxido de aluminio y magnesio). Oimesartén

Trastomos musculoesqueleticos y Espasmo muscular, doloren medotomilo no o un efeco sifcaio obr a famecacinic y famaoocnamia de wartana, i sore f famacociétca d dioina La
del taiido coniuntivo las extremidades, dolor de administacion conunta de olmesartén medoxomilo y pravastatia no tuvo efectos clinicamente relevantes sobre la famacocingica de cada
) J espalda componente en sujetos sanos. Olmesarén no produjo nvitr fecos inhbitoros cincamente relevantes en las enzimas humanas delctocromo PAS0:

— — 1A112, 246, 20819, 2C19, 206, 2E1 y 36, y no uvo o e minim el efecto inductor sobre f acthidad del cocromo P430 de rat. No se esperan

Trastornos renales y urinarios Polaquiuria Interacciones cinicamente relevantes enfre omesartén y medicamentos mefabolizados por as enzimas del cocromo P450 anteriomente ciads.
Interacciones potenciales relacionadas con el componente amlocipino de Capenon: Uso concortants con precaucion: Inbidores CYP3A4: Un

Trastornos del aparato reproductor Disfuncion eréctil esfuo reazado en pacietes ananos most qu ciiazem inhi ¢ metabolsmo de amlodinin, pobablemente via CYPA, dado que las
y de lamama concentraciones plasméticas de amlodipino aumentaron aproximadamente el 0% y también auments su efecto. No se puede exclu a posiiidad de
] Edema periférico Que inibidores ms poentes de CYP3AY (por eemplo, etoconezo, raconazo, onavir) puedan aumentr las concentciones plasmatas de

Trastornos generales y alteraciones d d ' Asteni Ed facial amlodipino en mayor medida que difazem. Induclores CYP3A4 anficomvulsivantes por elemplo, carbamazepina fenobarbia, fentoing, fosfentoing,
en el lugar de la administracién e’ ema, e' ema con stenia ema facia primidone), tampicina, Hypericum perforatum): La adminisracion concomitante puede disminui las concentraciones plasméticas de amlodipino. Se
fvea, fatiga aconsgja un sequimiento ciico, con posbl ajste de dos's de amlodipino durante el traamiento con inductore CYP3A4 y tra su rerada.

Disminucién de potasio en Sitenafio: Cuando sdenafl y amodipinose izaron en combincidn, cada uno eerid d foma independiente u popio efecto reductor sobrefa

sangre. aumento de creatinina presion arterial Infomacion aciconal:La adminstacion concomitante de 240 ml de zumo de pomelo con una (ica dosisoral de 10 mg de amlodipino,

) . dre, L en 20 voluntaros sanos, no mostd un efecto signifiativo sobre las propiedades famacocingticas de amiodipino. La adminisracion conjunta de
Exploraciones complementarias &n sangre, aumento de &cido cimefidina con amlodigino no two efeco signicaio sobre la famacocingica de amlodipino. La adminstracion conjnta e amlodpio con
Urico en sangre, aumento de atorvastain, digoxina, warfarina o iclosporina no fuvo efecto signficavo Sobre a famacocinéfica i fa famacodinamia de estos medicamentos.

gamma glutamil transferasa Embarazo y lactancia: Embarazo (ver confraindcaciones): No eisten datos sobre el uso dg Capenon en mjeres embarazadas. No se han reaizado

esfudios de toricidad reproductiva en anmales con Capenon. Qimesartén medoxomil (principio activo de Capenon): No e recomienda el uso de
antagonistas de la angiotensina I durants el primer timesire de embarazo (ver adverencias y precauciones especiales de empleo). El uso de los antagonistas de a angiofensina I estd confraindicado durante e sequndo y tercer rmesire de embarazo (ver confraindicaciones y advertencia y precaciones especiales de empleo. Los datos epidemilogicos,respecto alresgo de
{eratogenicidad fas a exposicin alos intibidores dg ECA durante el primer rimestre de embarazo, no ha sido concluyentes; o obstante, no se puede excluir un pequeio incremento delriesgo. Mieniras no haya datos epidemioldgicos controlados sobre el iesgo con antagonistas de a angiotensina , pueden exist iesgos smilres para esta clase de medicamentos. Las pacintes
Que estén planficando un embarazo deben cambiar  ratamientos anthipertensivos atemativos, con un perfl de seguridad establecido que permita su uso durante el embarazo, Salvo que Se considere esencialconfinuar con a terapia con blogueantes de os receptores de a anglotensina. Cuando se diagnostique un embarazo, se debe nterumpitinmediatamene ¢l ratamiento con
antagonistas de a angiotensina I,y i es apropiado, s¢ debe niiar ora aemafva terapufca. Es conocido que fa exposicin aa terapia con antagonistas de a angiotensina durante el sequndo y tercerrimesire el embarazo induce en el ser humano fxicdad ftal (descenso de  funcon renal, liohickamnios, refaso en a osficacidn del crénea) y oxicdad neonatal (nsufcencia
renal hipotension, hiperkalemia). i se hia producido exposicon a anfagonistas de a angiofensina Il desde el segqundo timestre de embarazo, se recomienda un confrol ecogréfico de a funcion renal y del craneo. Los recién nacidos expuestos a antagonistas de fa angiotensina I in utero deben ser cuidadosamente vighados por sise presenta hipotensidn, oliguria o hiperkalemia.
Amlodipino (princpio activo de Capenon) Los datos sobre un nimero imitado de embarazos expuestos no indican que amlodipino u ofros antagonistas de los receptores de calcio tengan un efecto nocivo sobre a salud delfeto. Sn embargo, puede haber un iesgo de reraso en el partoy prolongacidn del trabajo del mismo. Como consecuencia de el, no se recomienda el uso de
Capenon durante el primer rimestre del embarazo y esté contraindicado durante el segundo y tercer timestres del embarazo (ver confraindicaciones y adverencis y precauciones especiales de empleo). Lactancia (v confraindicaciones}: Olmesartan se excreta en  leche de ratas lactantes. No obstante, se desconoce s omesartan se exceta en l leche humana. Se desconoce
i amlodipino se excreta en la eche matema. Blogueantes de los canales de calcio simiares, il tpo dhicropiridinas, se excretan en a eche matema. Se desconocen los riesgos para los recién nacidos de a exposicion a Capenon n a leche matema. Por o tanto, como precaucion, el uso de Capenon esté contraindicado durante a actancia. Deberd decidirse sintermumpr I actancia
matema o el medicamento, teniendo en cuenta la necesidad de Capenon para 2 madre. Efectos sobre la capacidad para conducir y uflzar maquinas: No se han realzado estudios de os efectos sobre a capacidad para conducir y flzar mguinas. Sin embargo, se debe fener en cuenta que los pacientes ratados con anthipertensivos pueden experimentar a veces mareos o
fafiga. Reacciones adversas: Capenon: La sequridad de Capenon s¢ ha investigado en ensayos clnicos confrlados en 2.892 pacientes, que reciieron omesartén medoxomio en combinacion con amlocipino. Se ha ufzado la terminclogfa siguiente para clasficar a aparicion de as reacciones adversas: Muy frecuentes (21/10), Frecuentes (211100 o <1110, Poco frecuentes
(211,000t <11100), Raras (21/10.000 to <1/1.000), Muy raras (<1/10.000)y Frecuencia no conocida (no puede esfimarse a prtrde los datos isponibles). nformacitn adcional sobre s componentes individals: Las reaciones adversas nofficadas previamente con cada uno de os componentes por separado, pueden ser reacciones adversas poenciales con Capenon, incluso
aUnque nose hayan obsenvado en los ensayos cinicos con este medicamento. Olmesartan medoxomil (princiio activo de Capenon]: Otra reacciones adversas nofficadas en estudios liicos con omesartén medoxomio en monoferapa en hipertensidn fron as siguientes: angina de pecho, bronquits,faringts, rints, dolor abdominal,gastroenters, artts, dolor dseo, hematuria,
infeceion de racto urinaro, dolor torécico, sintomas griales, dlor Los acontecimientos adversos sobre pruebas de aboratorio, noficados en estucios linicos con olmesartén medoxomilo en monoterapia (con independencia de fa causalidaa) feron: aumento de reatinosfocinasa, hipertigliceridemia, elevacion de enzimas hepdficas. En a experiencia post-comercialzacion con
olmesartan medoxoml la reacciones adversas adiclonales nofficadas, todas con muy rara frecuenci, fueron as siguientes. trombaciopenia, prurt, exantema, edema angioneurdtco, edema facil, dermaits alrgica, mialgl, nsuficiencia renal aguda, insuficiencia renal, aumento de urea en sangre, melestar. Se han nofficado casos aislados de rabdomiolsis en la asociacion
{femporal con a toma de blogueantes de los receptores de la angiotensina . Sin embargo, no s ha establecido una relaci causal. [formacidn acicionl en poblaciones especiles: En pacientes ancianos, a recuencia de casos de hipotension se incrementa fgeramente de rara a poco frecuente, Amlodipino (principio acivo de Capenon): Otra reacciones adversas nofficadadas
con amlocipino en monoterapia fueron las iguientes: Reacciones adversas fecuentes son envojecimiento facialy dolor abdominal. Reacciones adversas menos frecuentes incluyen: leucoctopenia, romboctopenia, ginecomasta, hiperglucemia, astomos del Suefo, rtabidad, depresion, confusidn, cambios de humor incluyendo ansiedad, malestr,temblores, aumento de fa
Sudoracion, cambios en el qusto, neuropatia periférica, rastomos visuales, tintus, door torécico, empeoramiento de la angina de pecho, vascuitis, ints hiperplasia gingival, gastris, elevacion e enzimas hepéficas, ctricia, hepaffs, panceaifs, incremento de a frecuencia de miccion, impotencia, exaniema, prurto, lopeca, decoloracion de a piel, pirpura, casos islados de
reacciones aléricas (prurto, enupeidn, angioedem ertema exudativo multforme, dermatis exoliativa, sndrome de Stevens Jonson, edema de Quincke), mialga, arralgia, aumento o isminucion de peso. En pacientes con enfermedad arterialcoronaria, s han nofficado casos aistados de nfarto de miocardio y amimias (incluyendo extasistle, taquicardia venticulr, bracicaria
armias auriculares), angina de pecho, sin que hiaya podido establecerse una lara asociaciin con amlocipino. Sobredosis: Sintomas: No hay experienciade Sobredosis con Capenon. Las manfestaciones mes probables de a sobredosficacion de omesartén medoxomio son hipotensidn y taquicardie; también se poctia produci bradicardia en caso de esfimulacion parasimpética
(vagal. La sooredosis con amlodipino puede conducir a una vasodilatacion perérica excesiva con hipofension marcada y posiblements una taquicardia refiea. S¢ ha nofficado hipatension sistémica marcada y potenciamente prolongada, incuyendo shock con resultado de muert. Tratamiento: i ingesta es reciente, Se puede considerar el lavado gastico. En individuos sancs,
Ja administacion de carbon acfivado inmediatamente o hasta 2 horas después e f ingesta de amlodipino ha demostrado que puede reduci considerablemente a absorcion de amlodipino. La ipotensidn cliicamene signficativa, debido a una sobredosiscon Capenon,requiere el apoyo cardiovascular acivo,incluyendo la monttorizacin del corazoin y de a funcion pulmonar, elevacion
de'as exemidades,  controldel volumen cicuante  de a excrecion de orna. Un vasoconstrito puede Ser G para restablece e tono vascular y la presin artere, slempre que s adminstracion no esté confaindcada. La administacion nravenosa de gluconato de cacio puede ser de uilidad para rvertlos efectos delblogueo de los canales de calcio. Como aodipino esté
alfamente unido a protefnas, no es probable que a ddliss aporte benefico alguno. No hay nformacion sobre a dialzabiidad de olmesartén. DATOS FARMACEUTICOS: Lista de excipientes: Nicleo del comprimido: almidén de maiz pregelatnizado,celulosa microcristaina siificada (celulosa microcristalina con diido de siice colidal,croscarmelosa scica, estearato de magnesio.
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basal y volumen de plasma tratado, volviendo a valores
presesion en el plazo de una a dos semanas®. Este efecto
puede mejorar hasta un 20-40% si se asocia tratamiento
continuado con estatinas, incluso en homocigotos 3%,

e £| beneficio es también cualitativo pues se ha demos-
trado que el procedimiento reduce la concentracion de
LDL oxidadas y revierte el fenotipo B de LDL pequefias y
densas a LDL grandes, elementos ambos de alto poder
aterogénico-40,

e Ademas, los triglicéridos caen de forma aguda un 20-
60%*', tendiendo a recuperarse tras 24 horas. Igual-
mente se reducen Lp(a) hasta un 50%*y, apok y apoC
Il entre un 40-50%*

e Por otro lado, es de resefiar una disminucion breve de
HDLc (5-40%)%-¥ menos acusada para su apolipoprotei-
na A-I*%y que parece tratarse de particulas HDLc poco
“funcionales”, de escaso valor antiaterogénico.

Eficacia en el control de la aterosclerosis demostrada en di-
versos ensayos durante la época de los 90's en los que €l
programa de LDL-aféresis en sujetos con HF era capaz de
minimizar la progresion o incluso promover la regresion de
la coronariopatia aterosclerotica 4657,

No menos exitosa ha sido la demostracion en el estudio
Hokuriko® de que la LDL-aféresis sostenida y asociada a
farmacoterapia hipolipemiante en sujetos con HF heteroci-
gota era capaz de disminuir un 72% el riesgo de morbimor-
talidad cardiovascular a 6 afios respecto a sujetos tratados
s0lo con farmacos, con un espectacular NNT de 4 para pre-
venir un evento. Otro ensayo demostré también una reduc-
cion relativa de eventos en un 45% 0.

Indicaciones y uso
La FDA (PMA P910018 y P940016) recomienda la LDL-

aféresis en pacientes tratados con hipolipemiantes y en si-
tuacion de:

e HF homocigotos con LDLc > 500 mg/dL.

e HF Heterocigotos no respondedores a terapia conven-
cional -incluye dos agentes hipolipemiantes de distinta
clase a la maxima dosis tolerada- durante al menos 6
meses con

-LDLc > 300 mg/dL

-LDLc > 200 mg/dL
y antecedentes de enfermedad coronaria

Si hay indicacion, se recomienda iniciarlo antes de los 10
afos de edad. La utilizacion de sistemas modernos como
el DALI permite obviar la necesidad de fistula arteriovenosa
para su realizacion.

Diaz Diaz JL, et al

Tolerancia y seguridad

Aunque no se recomienda de forma rutinaria, es un procedi-
miento también eficaz y seguro en embarazadas®

La hipotension durante el procedimiento es el efecto adverso
mas frecuente (< 2%) siendo otros (dolor toracico, arritmia,
hemolisis, rubor...) de menor incidencia ( <1%)

Por riesgo de reaccion anafilactica, los pacientes no deben
recibir tratamiento con IECAs. El procedimiento se halla ade-
mas contraindicado en quienes no pueden recibir heparina,
salvo utilizacion de DALI o sistemas DSA adaptados.
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CASOS CLiNICOS

Abdomen agudo e ingesta de cuerpos extranos:

revision de seis casos

Acute abdomen secondary to foreign body ingestion:

an analysis of 6 patients

Miguel Angel Nufiez Viejo', Ana Arnaiz Garcia® , Ana Fernandez Montes'
'Servicio de Medicina Interna. Complexo Hospitalario de Ourense. ?Servicio de Medicina Interna. Hospital Universitario Marques de Valdecilla. Santander

KeyWords.: Abdomen agudo. Ingesta de cuerpos extrafios

La ingestion de cuerpos extrafios es un motivo de consulta
frecuente en los servicios de urgencias hospitalarios. Si exclui-
mos la poblacion infantil (80% de los casos)'? cuya principal
causa es la accidental, la ingesta con fines autoliticos es la que
mas frecuentemente tiene lugar en adultos,® sobre todo en pa-
cientes psiquiatricos y reclusos. Por suerte, la mayor parte pa-
san al tracto digestivo sin producir sintomas ni requerir trata-
miento, pero en algunos casos se debe recurrir a su extraccion

mediante endoscopia 0 incluso cirugia, indicada sobre todo en
casos de abdomen agudo. La perforacion, complicacion mas
temida, ocurre hasta en el 1% de los casos de ingestion ac-
cidental, mientras que el porcentaje se eleva al 5-6% cuando
la ingesta es deliberada. Para el diagndstico, en la mayoria
de las ocasiones solo es necesaria la anamnesis, que incluya
una buena investigacion alimentaria retrospectiva, y un estu-
dio radiologico simple, éste Ultimo sobre todo cuando se trate

Tabla 1. Descripcion de 6 casos de abdomen agudo tras ingesta de cuerpos extrarios

Caso 1 Caso 2 Caso 3 Caso 4 Caso 5 Caso 6
Edad (afios) 35 46 29 54 60 37
Sexo Hombre Muijer Mujer Hombre Hombre Hombre
Motivo Intento autolitico Accidental Accidental Intentolgutohnco Accidental Accidental
(recluso) (depresion mayor)
Objeto ingerido Pilas Hueso de pollo | Hueso de conejo Tornillo Huego de Espina de pescado
albaricoque

Dolor abdominal, | Dolor abdominal,

Clinica al ingreso

Dolor abdominal,

Dolor abdominal, | Dolor abdominal, | Dolor abdominal,

peritonismo vomitos vomitos, fiebre | peritonismo, fiebre peritonismo peritonismo
Localizacion del dolor Difuso Difuso Difuso Epigastrio Fosa iliaca izda. Hipogastrio
Leucocitosis / PCR 23.400/19,8 15.700/21,4 16.800/13,2 31.700/ 28,7 12.400/10,5 29.450/18,4
Nivel de Ia perforacion/ Yeyuno Yeyun(l)l lleon termlp al Duodeno Yeyuno Colon ascendente
obstruccion (obstruccion) (obstruccion)
Diagndstico Rx. abdomen TC abdominal TC abdominal Rx. abdomen TC abdominal TC abdominal

o g, s,
Rx. abdomen* patoldgica . No No . No No
neumoperitoneo neumoperitoneo

Cuerpo extrafio
visualizado en Rx. Si No No Si No No

abdomen

Leucocitosis (céls./mm?). PCR: proteina C reactiva (Ul). *Proyecciones radioldgicas: simple de abdomen y bipedestacion con ctpulas diafragmaticas.
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C/ Ramén Puga 52-56. 32005, Ourense. Teléfono: 988385500. Correo electrénico: miguel.angel.nunez.viejo@sergas.es
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CASO CLiNICO

Abdomen agudo e ingesta de cuerpos extranos:
revision de seis casos

Figura 1. Imagen de TAC: hueso de congjo

Figura 2. Intervencion y extraccion de hueso de conejo

Figura 3. Hueso de conejo extraido
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de cuerpos extraiios radiopacos. El tratamiento en muchas
ocasiones requiere tan sdlo una actitud conservadora.

Presentamos todos los casos atendidos en el Hospital
Marqués de Valdecilla de Santander durante el afio 2.007
con un cuadro de abdomen agudo secundario a la ingesta
de cuerpos extrafios. Se trata de un total de seis pacien-
tes, cuatro varones y dos mujeres, con unas edades com-
prendidas entre los 29y 60 afios. En dos de l0s seis casos
(33,3%) la ingesta fue autoprovocada, con fines autoliti-
0s, mientras que en los otros cuatro casos (66,7%) fue
accidental, y ninguno de los pacientes recordd con clari-
dad el momento de la misma. Los cuerpos extrafios inge-
ridos fueron de diversa etiologia y diferentes en cada caso
y, como puede comprobarse en latabla 1, en los pacientes
con ingesta accidental el 100% de ellos fue de origen ali-
mentario. El dolor abdominal fue el sintoma mas frecuente
junto con la presencia de peritonismo, apareciendo en el
100% de los casos, aunque vario en su localizacion: difu-
S0 (tres casos), hipogastrico (un caso), a nivel epigastrico
(un caso) y en fosa iliaca izquierda (un caso). Las pruebas
de laboratorio al ingreso mostraron leucocitosis (12.000
—32.000 céls./mmd) y elevacion de la proteina C reactiva
(>10Ul) en todos los pacientes. En los cuatro casos de
ingestion involuntaria no se pudo determinar con precision
el tiempo transcurrido entre la ingesta y la aparicion de la
clinica, puesto que ninguno de los cuatro pacientes era
consciente de haber ingerido el cuerpo extrafio, mientras
que en los dos intentos autoliticos la perforacién ocurrid
entre 24 (caso 4) y 48 horas tras la ingesta (caso 1). La
radiografia simple de abdomen, complementada con una
proyeccion en bipedestacion, encontrd datos patoldgicos
solamente en los casos 1y 4, mostrando no solo la pre-
sencia del cuerpo extrafio sino también de aire libre en la
cavidad abdominal. En ninguno de los otros pacientes se
consiguio visualizar el cuerpo extraiio con la radiografia
simple de abdomen. Debido a esto se recurrié a la rea-
lizacion de un estudio radiologico abdominal mas amplio
mediante TC, lo que también ayudd a localizar el nivel de
la perforacion. El diagndstico finalmente fue sugerido por
la TC y confirmado por la cirugia. Aunque en todos los
pacientes fue necesario el tratamiento quirtrgico, la in-
dicacion del mismo no fue siempre la perforacion, puesto
que los casos 2 y 3 desarrollaron un cuadro suboclusivo
intestinal. El intestino delgado se vio afecto en el 83,3%
de los casos, y en todos sus tramos (duodeno -un caso-,
yeyuno -tres casos- e ileon terminal -un caso-), pero tam-
bién se encontrd una microperforacion a nivel de colon
ascendente (caso 6). En el caso 1 se visualizd ademas
una escara secundaria a la quemadura quimica ocasio-
nada por las pilas. A diferencia de lo ocurrido en los ca-
S0S expuestos, hasta el 80% de los cuerpos extranos son
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Figura 4. Rx simple de abdomen: tornillo

Figura 6. Tornillo extraido

Nufez Viejo MA, et al

eliminados espontaneamente con las heces al pasar sin
dificultad por el tracto digestivo. La extraccion endosco-
pica se realiza en alrededor del 20% de los casos*® y so-
lamente seria necesaria la extraccion quirdrgica en el 1%
de las ocasiones.® El riesgo asociado a la ingestion de un
cuerpo extrario depende de su tamafo y forma y de donde
quede localizado, asi como de su composicion.®® Cuan-
do es cortante o puntiagudo, circunstancia por la que su
extraccion puede plantear problemas anadidos, tiene un
riesgo mayor de producir perforacion del tubo digestivo. Si
quedan alojados en el esdfago (hasta el 20% de los casos)
existe un riesgo adicional de aspiracion a la via aérea. La
localizacion mas frecuente es el estdmago (60%), donde
se recomienda extraer mediante endoscopia aquéllos que
tengan un tamafio mayor de 2x5 cm, y 10S que sean pun-
zantes o cortantes. En el 11% de los casos se alojan en el
intestino delgado, donde es raro que produzcan obstruc-
cion salvo cuando tienen mayor tamarfo o cuando se trata
de cuerpos extrafios de naturaleza organica o bezoares.
En cuanto a la etiologia’, los cuerpos mas frecuentemente
ingeridos son monedas, agujas, alfileres, huesos, espinas,
carne, protesis dentales y pilas, aunque esto dependera
de la edad del sujeto, siendo mas habituales en los nifios
los juguetes pequefios 0 piezas de los mismos. Las pilas
son un elemento habitual y dado que contienen compo-
nentes tdxicos 0 muy corrosivos (mercurio, cinc, 6xido de
plata, litio e hidroxido sddico o potasico), cuando éstos se
liberan pueden ocasionar necrosis de la mucosa, lesiones
por decubito o quemaduras eléctricas de bajo voltaje y
secundariamente perforacion, como presumimos ocurrio
en el caso 1. Segun algunos autores*® en estos pacien-
tes siempre estarfa indicada la extraccion endoscopica
independientemente de la localizacion. Cuando los cuer-
pos extrafios son metdlicos, en ocasiones la extraccion
es posible mediante imanes. También pueden verse ca-
so0s de sujetos que ingieren heroina o cocaina en bolsas
con el fin de pasar controles policiales, en cuyo caso la
rotura puede producir intoxicaciones e incluso la muer-
te. En estos pacientes esta indicada la extraccion urgente
mediante cirugia. La sintomatologia puede ser variada:
dolor retroesternal, disfagia aguda, odinofagia, estridor,
tos, regurgitacion o sialorrea a nivel esofagico, e incluso
enfisema subcutaneo, fiebre y mediastinitis caso de existir
perforacion; asintomaticos, salvo perforacion o erosion,
cuando se localizan en cavidad gastrica, y cuadros oclu-
sivos 0 suboclusivos si se alojan en duodeno o yeyuno. A
nivel de intestino grueso tampoco suelen originar clinica
alguna. Habitualmente hasta el 80-90% de los cuerpos
extrafios deglutidos progresan espontaneamente a través
del tubo digestivo en los siguientes ocho dias, por o que la
actitud conservadora suele ser en la mayoria de 10s casos
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Abdomen agudo e ingesta de cuerpos extranos:
revision de seis casos

un tratamiento acertado. En cuanto al diagndstico, segun los
sintomas del paciente y el tiempo de evolucion, los estudios
que deberian hacerse comprenderian una Rx de cuello con
técnica de partes blandas, y otras dos de torax y abdomen
(éstas Ultimas también durante el seguimiento posterior),
aunque algunos autores® plantean la realizacion de una TC
de entrada, y en funcion de la localizacion, el tipo de cuerpo
extrario y la accesibilidad al mismo, se deberia indicar la
extraccion, que sera inmediata en los casos de obstruccion
o perforacion. Si pasadas un maximo de cuatro semanas no
se ha producido la eliminacion espontanea, deberia plan-
tearse igualmente su extraccion. En resumen, ante un caso
de ingestion de un cuerpo extrafio hemos de tener en cuenta
aspectos como la edad del paciente, tamaro, forma y com-
posicion del cuerpo extrafo, asi como la sintomatologia y su
localizacion. En las situaciones en que no esté indicada la
extraccion endoscopica llevaremos a cabo un seguimiento
radiologico periodico para asi poder comprobar la progre-
sion del cuerpo extrafio y adoptar una actitud terapéutica
adecuada para cada paciente. Como hemos podido ver en
nuestra serie, el abdomen agudo debido a la ingestion de
cuerpos extrafios es adn hoy dia un reto diagnostico para los

Galicia Clin 2010; 71 (3): 117-120

médicos clinicos y radidlogos. Siempre debemos sospechar-
lo en los pacientes ancianos, psiquiatricos 0 con anteceden-
tes de abuso de drogas. El diagnostico definitivo se basa en
la demostracion del cuerpo extrafio responsable, lo que se
consigue lograr de manera dptima mediante la tomografia
computarizada y sus posibilidades de reconstruccion multi-
corte, puesto que la seguridad de un diagndstico especifico
y preciso permite una gestion rapida y adecuada de estos
pacientes.
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Tendinitis bilateral con rotura unilateral
del tendon de Aquiles por levofloxacino

Bilateral Achiles tendonitis with spontaneous unilateral
partial rupture associated with levofloxacine

Francisco L. Lado-Lado', Carlos Rodriguez-Moreno?, M. A. Freire-Romero', Carmen Duran-Parrondo®
'Servicio de Medicina Interna, Departamento de Medicina. Hospital Clinico Universitario de Santiago de Compostela
2Farmacologia Clinica. Hospital Clinico Universitario de Santiago de Compostela

3Centro de Salud de Fontifias, Gerencia de Atencidn Primaria de Santiago de Compostela.

Introduccion

Aunque las roturas de tendon es una reaccion adversa bien
conocida de las quinolonas, su gravedad, nuestra percepcion
de que probablemente es un problema mas frecuente de lo
que en general se piensa, y la amplia prescripcion que existe
actualmente del levofloxacino, nos animan a presentar este
caso de tendinitis bilateral con rotura del tendon de Aquiles
izquierdo por levofloxacino.

Caso clinico

Var6n de 82 afios con antecedentes de hipertension arterial, en-
fermedad pulmonar obstructiva crénica y cardiopatia isquémica,
a tratamiento con inhaladores de salmeterol, propionato de flu-
ticasona y bromuro de ipratropio, &cido acetil salicilico 100 mg,
pantoprazol 20 mg, torasemida 10 mg, eprosartan 600 mg vy
amlodipino 10 mg. Ingres6 por cuadro clinico de 10 dias de ev-

olucion de aumento de su disnea y tos habituales con expecto-
racion blanquecina. En la exploracion fisica, resaltaba taquipnea
(26 rpm), roncus y sibilancias dispersas y edemas con fovea. En
la analitica, destacaba hipoxemia (p02 60 mmHg), neutrofilia
(72%) con recuento normal de leucocitosis (9.150/mmd) y urea
de 63 mg/dl (N: 12-44). En el electrocardiograma, ritmo sinusal
a 110 Ipm con datos antiguos de IAM en cara inferior. El cultivo
y deteccion de BAAR en esputo fueron negativos. La radiografia
de torax evidencid signos de EPOC, agrandamiento de la silueta
cardiopericardica y pinzamiento de ambos senos costofrénicos. Se
afadio a su tratamiento de base, oxigenoterapia, diuresis forzada
ante los datos clinicos sugestivos de insuficiencia cardiaca, pauta
descendente de corticoides con metilprednisolona a partir de 60
magrs/dia y, ante la sospecha clinica de infeccion respiratoria agu-
da levofloxacino 500 mg/dia, evolucionando con mejoria clinica
incluyendo desaparicion de los edemas y del derrame pleural. Al
cabo de 9 dias, el paciente referia dolor en ambos tobillos con di-

Figura 1. Tendinitis por levofloxacion
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Tendinitis bilateral con rotura unilateral
del tenddn de Aquiles por levofloxacino

ficultad para la deambulacion y signos de tumefaccion sobre todo
en el izquierdo. Se realizd una ecografia que evidencio rotura en
su tercio medio, por lo que ante la sospecha de su relacion con la
administracion de levofloxacino, se procedio a su retirada. Las de-
terminaciones de factor reumatoideo, anticuerpos antinucleares y
HLA-B27 fueron negativas. Tras consultar con el Servicio de Trau-
matologia se decidio tratamiento conservador con ortesis evolu-
cionando con mejoria progresiva de forma lenta pero significativa
con mejoria del dolor y de los signos inflamatorios.

Discusion y conclusiones

La atribucion de una relacion de causalidad entre un efecto
indeseado y un medicamento sospechoso debe cumplir
unos requisitos contemplados por diferentes algoritmos. En
nuestra opinion, el algoritmo de Karch y Lasagna’, es el mas
extendido y util y es el que hemos utilizado. En este caso,
la asociacion entre rotura del tenddn y el levofloxacino no
queda taxativamente confirmada, pero, segun el algoritmo
aplicado, consideramos que éste se trata de un caso de ro-
tura del tenddn aquileo probablemente asociada a levofloxa-
cino y posiblemente favorecida por la metilprednisolona y un
cierto grado de insuficiencia renal.

Queremos llamar la atencion de los lectores sobre algunos
puntos que consideramos relevantes: Este problema se ha
observado con mayor frecuencia en hombres (razon 3:1), en
mayores de 50 afios con una media de 63 afios, en coex-
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istencia con fracaso renal y en asociacion a corticoides>*.
Por tanto consideramos razonable pensar que éstas vy
cualquier otra situacion que pueda aumentar la fragilidad
tendinosa debe obligarnos a ser cautos en la utilizacion de
quinolonas. También es importante recordar que la rotura
puede aparecer muy rapidamente después de comenzado el
tratamiento® pero que se han descrito casos incluso después
de terminado el tratamiento® por lo que ante toda patologia
tendinosa de etiologia no evidente, aconsejamos anamnesis
farmacologica dirigida por medicamentos y sintomas para
excluir la toma de quinolonas hasta un periodo de 3 meses
atras y retirada inmediata de la quinolona.
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Septic arthritis due to streptococcus dysgalactiae spp. Equisimilis
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La artritis séptica no gonocacica del adulto es la forma mas
destructiva y peligrosa de las artritis agudas. Requiere un
diagnostico y tratamiento precoces para prevenir secuelas.
El agente etiologico mas comun es el estafilococo, especial-
mente S. aureus. Los estreptococos constituyen la segunda
causa (hasta un 17% de los casos)', siendo 10s gérmenes
aislados con mas frecuencia S. pyogenes, S. agalactiae y
S. pneumoniae. S. dysglactiae ssp. Equisimilis (SDSE) es un
estreptococo aislado de forma infrecuente®® y que general-
mente afecta a pacientes con factores de riesgo. Comunica-
mos el caso de una artritis séptica glenohumeral por SDSE
en un adulto joven.

Caso clinico

Varon de 19 afios fumador de cannabis y tabaco, no ADVP, que
presentd una luxacion traumatica de hombro derecho cinco meses
antes del ingreso actual, resuelta bajo tratamiento conservador.
Diez dias antes del ingreso presenta nuevo traumatismo cerrado
sobre hombro derecho con nueva luxacion. En los siguientes dias
presenta tumefaccion progresiva de la articulacion glenohumeral
derecha con dolor sin signos inflamatorios locales ni fiebre. En
la exploracion el paciente estaba afebril, presentando tumefac-
cion dolorosa sin otros signos inflamatorios en hombro derecho,
erosiones superficiales en brazo y pierna derechas sin signos de
infeccién y un soplo cardiaco 2/6 en foco mitral. Se realizd una
artrocentesis diagndstica que mostré un liquido turbio seropuru-
lento procediéndose por ello a una artroscopia que observo una
coleccion sero-hematica con infiltracion inflamatoria y depositos
de fibrina en la membrana sinovial ademas de lesiones capsuloli-
gamentarias anteroinferiores y una lesion SLAP tipo Il. Se procedio
a desbridamiento de la articulacion, colocacion de drenaje externo
durante 24 horas e inmovilizacion en cabestrillo. En los estudios
complementarios destacaba: hemograma normal, VSG 83 mm/12
h, PCR 53,4 mg/I. El Liquido articular mostré 45000 leucocitos/ul
con 95% de neutrdfilos y 100.000 hematies/pl, creciendo en el
cultivo SDSE grupo G de Lancefield. Se realizd un ecocardiograma
transtoracico que mostrd una insuficiencia mitral leve sin signos
de endocarditis. El tratamiento antibictico inicial fue vancomicina y
levofloxacino que posteriormente se cambio guiado por antibiogra-

ma a ampicilina i.v. durante dos semanas y gentamicina i.v. du-
rante cinco dias, continuando tratamiento oral con amoxicilina du-
rante cuatro semanas mas. Al finalizar el tratamiento el paciente
se encontraba asintomatico habiendo normalizado la VSG y PCR.

Discusion

SDSE pertenece a la categoria de los estreptococos pioge-
nos o B-hemoliticos, pudiendo pertenecer a los grupos de
Lancefield C, G, L e incluso A% 6. La clasificacion de estos es-
treptococos es confusa, siendo la mas ampliamente utiliza-
da la de Vieira et al” basada en tests de hibridacion de DNA.
SDSE es un colonizador de los tractos respiratorio superior,
gastrointestinal y genitourinario, no habiéndose descrito
ningun reservorio animal. Se transmite de persona a perso-
na. En el caso de la artritis séptica la via de entrada puede
ser por inoculacion directa o por via hematogena, aunque
en muchos casos se desconoce la misma'. Frecuentemente
existen factores de riesgo de base o artropatia previa®* (en
nuestro caso el tnico factor era una luxacion recidivante).
La clinica es similar a la producida por S. pyogenes con el
que comparte multiples factores de virulencia®®, pudiendo
provocar infecciones superficiales y profundas asi como en-
fermedades mediadas por toxinas o inmunoldgicas. Princi-
palmente causa infecciones faringeas y cutaneas. Entre las
infecciones invasivas destacan artritis, osteomielitis, infec-
ciones pleuropulmonares, peritonitis, abscesos intrabdomi-
nales y epidurales, meningitis, endocarditis, sepsis puerpe-
ral, infecciones neonatales, fascitis necrotizantes, miositis
y sindrome del shock toxico estafilocdcico. La afectacion
articular supone el 6% de las infecciones invasivas?. Gene-
ralmente es monoarticular aunque puede ser poliarticular
y suele ser mas agresiva que en artritis por otros estrep-
tococos®. La incidencia de estas infecciones parece estar
aumentando en los Ultimos afios??. El diagnostico clasico se
realiza mediante cultivo aunque se estan desarrollando mé-
todos de diagndstico rapido similares a los utilizados para S.
pyogenesty métodos de PCR'®. El tratamiento antibidtico se
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basa en los beta-lactamicos, siendo la penicilina el farmaco
de eleccion. En pacientes alérgicos deben usarse las quino-
lonas ante el aumento progresivo de resistencia a macroli-
dos observado en Europa y Estados Unidos. Otros farmacos
Utiles son vancomicina, quinupristina-dalfopristina y linezo-
lid. Como en otras artritis sépticas no gonocacicas y aunque
no hay estudios prospectivos adecuados, se recomienda el
drenaje articular mediante artrocentesis, artroscopia o rara-
mente artrotomia.
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Gastroenteritis eosinofilica.

Revision a proposito de dos nuevos casos
Eosinophilic gastroenteritis. Review about two new cases
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Resumen

La Gastroenteritis eosinofilica (GE) es una rara y benigna entidad, carac-
terizada por la infiltracion eosindfila de uno o varios tramos del tracto di-
gestivo. En muchas ocasiones, se acompafia de una importante eosinofilia
periférica, que nos orienta, junto con la clinica digestiva, a su diagndstico;
no obstante no se incluye en los criterios diagnosticos establecidos. Es
imprescindible descartar otras enfermedades, entre ellas el sindrome
hiperesosindfilo, parasitosis, linfomas y alergias alimentarias. La clinica
predominante va a depender de la zona del tracto digestivo afectado asi
como la capa de pared infiltrada por eosindfilos. Presentamos sus ca-
racteristicas clinicas, diagnasticas y evolucion a propdsito de dos casos.

Palabras clave: Gastroenteritis eosinofilica. Eosinofilia. Parasitosis. Alergia.

Introduccion

La gastroenteritis eosinofilica (GE) es una enfermedad poco
frecuente y de etiologia desconocida, caracterizada por la
infiltracion eosinofilica de una o varias zonas del tracto di-
gestivo'. Para su diagndstico, se requiere de un grado de
sospecha clinica, la demostracion de infiltracion eosinofili-
ca de una 0 mas areas del tracto gastrointestinal, y la au-
sencia de otra causa identificable de eosinofilia. La clinica
principal va a estar determinada por la capa de pared pre-
ferentemente afectada (mucosa, muscular o serosa)®. La
infiltracion de la capa serosa, observada en el 12,5 % de
los casos, se expresa clinicamente con el desarrollo de as-
citis eosinofilica™. A continuacion presentamos dos nuevos
casos de esta rara enfermedad, su diagnostico, tratamiento
y evolucion.

Caso 1

Mujer de 20 afios, sin antecedentes de interés, que consulta por
epigastralgia pospandrial de una semana de evolucion acompa-
flada de nauseas y vomitos ocasionales, seguido de diarrea sin
emision de productos patoldgicos. En todo momento se mantuvo
afebril y la exploracion fisica fue normal.

En los estudios iniciales, se detecta eosinofilia (30,8%) con re-
cuento de 4.900 eosindfilos/ pL, engrosamiento difuso de la pared

Abstract

Eosinophylic gastroenteritis is a rare benign disease, characterizes by
eosinophylic infiltration of one or several sections of the digestive tract. In
many cases, is accompanied by significant peripheral eosinophylia, which
guide us along with digestive clinic, to its diagnostic, but is not inclu-
ded in the diagnostic criteria set. It is imperative role out other diseases,
including hipereosinophilic syndrome, parasitic infections, food allergies,
and lymphomas. The clinical features will depend on the affection of the
digestive tract as well as the layer of wall infiltrated by eosinophils. Present
their clinical characteristics, diagnostic and evolution of two cases.

Key words: Eosinophilic gastroenteritis. Eosinophylia. Parasitic infections.
Allergy.

gastrica, duodenal y de asas intestinales ademas de la presencia
de ascitis mediante ecografia, realizandose paracentesis diagnds-
tica con 6.900 células /pL y predominio eosindfilo del 90 %. En el
estudio digestivo radiologico baritado se observa afectacion prefe-
rente de mucosa de intestino delgado con participacion del resto
de la pared intestinal (Fig. 7). Se realiza endoscopia digestiva alta
que muestra edema e inflamacion de la mucosa gastroduodenal,
tomandose biopsias multiples, siendo el informe anatomopatoldgi-
co de infiltrado eosinofilico de antro gastrico y duodeno.
Evolutivamente, la paciente persiste con malestar abdominal e in-
tolerancia alimentaria a dieta blanda, asi como eosinofilia intensa
mantenida, detectandose IgE elevada de 429 UI/mL (N: 0-180 Ul/
mL). Una vez descartada parasitosis (ascaris y oxiuros, y serolo-
gia negativa para anisakis), y ante la persistencia de la clinica y
la ascitis, iniciamos tratamiento con glucocorticoides. Desde en-
tonces, la paciente evoluciona favorablemente con reduccion de
ascitis, desaparicion de derrame pleural (objetivado inicialmente y
no puncionable por escasa cuantia) y normalizacion de cifras de
eosindfilos, por lo que se indica primera reduccion en la dosis de
corticoides a las 48 horas, siendo bien tolerada y decidiéndose alta
hospitalaria. En seguimientos posteriores y al cabo de un afio, la
paciente se mantiene asintomatica, sin datos de recidiva.

Caso 2

Mujer de 21 afios sin antecedentes de interés. En la anamnesis,
la paciente referia, desde hacia unas tres semanas, epigastralgia
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continua, nduseas y vomitos alimentarios, ademas de pérdida de
peso no cuantificada. En la exploracion fisica no se hallaron altera-
ciones de relevancia. Los examenes complementarios mostraron
eosinofilia (45%) con recuento total de 3.400 eosindfilos/pL, asi
como negatividad de los estudios parasitologicos de heces. En
las pruebas de imagen (ecografia y TAC abdominal), se eviden-
cia una prominente capa muscular en el fundus gastrico y ascitis,
realizandose posteriormente, endoscopia digestiva alta con mul-
tiples biopsias, cuyos hallazgos histopatoldgicos fueron minimos
cambios inflamatorios cronicos a nivel gastrico e infiltracion por
eosindfilos a nivel duodenal (Fig.2). La paciente evoluciond favora-
blemente con medidas sintomaticas y dietéticas procediéndose al
alta hospitalaria. En la actualidad, al cabo de 2 afos se mantiene
asintomatica sin precisar tratamiento farmacologico alguno.

En la Tabla | se exponen diversas caracteristicas de ambos casos.
Discusion

La gastroenteritis eosinofilica (GE), enfermedad descrita por
primera vez en 1937 por Kaijser®, es una entidad rara, de
etiologia desconocida®. Se han postulado diversas hipotesis
acerca de las posibles causas etiologicas, la mas aceptada,
aunque no confirmada, es una reaccion de hipersensibilidad
inmediata 0 tipo 1 frente a alergenos alimentarios*”®. En
el primer caso, la paciente no referia antecedente de aler-
gias alimentarias o atopia, si bien, sus niveles plasmaticos
elevados de IgE sostienen en cierta forma el compromiso
del sistema inmunoalérgico como factor etiologico en esta
entidad™®.

La incidencia real de esta enfermedad es dificil de estimar,
dado que muchos casos no son diagnosticados 0 comunica-
dos. No obstante, se estima que la padecen 1-20 individuos

de cada 100.000"°. Clasicamente, el grupo de edad mas
frecuentemente afectado esta comprendido entre la tercera
y cuarta década de la vida, aunque puede presentarse a
cualquier edad"1°.

La clinica de la GE varia segun la zona afectada y la capa
de pared intestinal infiltrada. El antro gastrico y el intestino
delgado son las zonas mas comunmente afectas. Menos fre-
cuente, es su desarrollo a nivel esofagico y de colon®'"12, Sg
caracteriza por la infiltracion eosinofilica de la pared intes-
tinal, pudiendo afectar a todo el transito gastrointestinal de
forma parcheada 6 continua'. Asi pues, en 1970, Klein et
al'*clasificaron este desorden en tres grandes grupos segun
la afectacion predominante de la capa mucosa, de la capa
muscular o de la capa submucosa. La infiltracion eosinofilica
predominante de la mucosa y/o submucosa se manifiesta en
forma de epigastralgia, diarrea, pérdida de peso y malabsor-
cion; la infiltracién de la muscular debuta con cuadro de dolor
abdominal pseudooclusivo 6 oclusivo, y si la capa mas afec-
tada es la serosa puede provocar una ascitis eosindfila'>'. El
primer caso aportado, se presentd con datos ecograficos de
ascitis confirmandose tras paracentesis diagnostica las ca-
racteristicas eosinofilicas del liquido, hallazgo poco frecuente
y que como hemos comentado sugiere afectacion de la capa
serosa. En el segundo de los casos, también presentaba asci-
tis pero no se pudo confirmar sus caracteristicas eosinofilicas
dado su escasa cuantia, pero que en el contexto de la pacien-
te sugiere altamente afectacion de capa serosa.

El hallazgo de eosinofilia en sangre periférica, hecho fre-
cuente, suele aparecer hasta en el 80 % de los casos, si
bien, no es considerado criterio diagnostico dado que no es

Tabla 1. Caracteristicas de ambos casos de GE

CASO 1 CASO2
Sintomas gastrointestinales Si Si
Infiltracion eosinofilica Géastrica y duodenal Duodenal
Eosindfilos periféricos 4,900/ L (30.8%) 3.400/ pL (45%)
Parasitosis Sin evidencia Sin evidencia

Ascitis Ascitis

Ecografia abdominal

Engrosamiento gastrico y duodenal

Prominencia de fundus gastrico

Liquido ascitico 6.900 eosin/ L (90%) No disponible
Niveles elevados IgE Si No
Otros drganos afectos No No
Otros estudios de imagen Transito baritado (afectacion ileon) TAC abdominal
Tratamiento Dieta, esteroides Dieta
Evolucion Buena Buena
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un hallazgo constante en la GE'®. Los criterios diagnosti-
cos de la GE se basan en la presencia de sintomas gas-
trointestinales, demostracion de la infiltracion eosinofilica
de una o mas areas del tracto gastrointestinal mediante
biopsia (>20 eosindfilos/campo), y la ausencia de otra
causa identificable de eosinofilia''®. Nuestra experiencia
nos hace pensar que aunque no sea un hecho constante,
la eosinofilia periférica debe tenerse en cuenta a la hora
de sospechar el diagnostico de GE asi como su posible
utilidad en la monitorizacion de respuesta al tratamiento
y evolucion clinica. En nuestros casos, ambas pacientes
tenian niveles elevados de eosindfilos en sangre periférica,
descendiendo una vez iniciado el tratamiento.

Los estudios endoscopicos con toma de biopsias mues-
tran edema y un infiltrado celular casi exclusivamente de
eosinofilos. Dado que el compromiso es parcelar y puede
afectar a las distintas capas de la pared gastrointestinal,
es obligatoria la toma de multiples biopsias de zonas en-
fermas y de las aparentemente normales'®. Cuando la en-
fermedad afecta a la capa submucosa y/o muscular, las
biopsias pueden no ser diagnosticas, por 1o que se requie-
re la realizacion de técnicas invasivas como laparotomia o
laparoscopia para llegar al diagnostico definitivo de GE y
descartar otras posibilidades diagnosticas”'®. En nuestras

Lorena Fernandez Hernandez L, et al

Figura 1. Transito intestinal en el que se muestra afectacion difusa de la
mucosa intestinal con engrosamiento mas acusado a nivel de asas del ileon

Figura 2. Muestra histoldgica duodenal con componente inflamatorio de celularidad mixta con una marcada infiltracion eosinofilica

1127 |
Galicia Clin 2010; 71 (3): 125-128



Gastroenteritis eosinofilica. Revision a propdsito de dos nuevos casos

dos pacientes, la presentacion clinica gastrointestinal ines-
pecifica junto con marcada eosinofilia periférica nos llevd
a sospechar el diagnostico de gastroenteritis eosinofilica
que fue confirmada tras la realizacion de biopsia de mucosa
gastrointestinal. En el primero de ellos, la afectacion predo-
minante fue gastroduodenal, mientras que en el segundo
caso duodenal.

Dentro del diagnostico diferencial de la GE hay que conside-
rar diferentes entidades: vasculitis, enfermedades del tejido
conectivo, carcinomas, linfoma, dialisis peritoneal cronica,
infecciones parasitarias, peritonitis bacteriana espontanea
en una cirrosis y sindrome hipereosinofilico’ @,

En cuanto al tratamiento, suele conseguirse resolucion com-
pleta con una dieta elemental baja en aminodcidos®'®. Una
vez conseguida la remision, los distintos grupos alimentarios
deben de ser reintroducidos lentamente. En los casos en
los que la dieta no consigue un control de la enfermedad, el
uso de corticosteroides constituye la mejor terapia. Se sue-
le iniciar con prednisona a dosis de 20-40 mg dia durante
7-10 dias continuando con reducciones escalonadas en los
siguientes 2 a 3 meses*8920, El resultado es la rapida des-
aparicion de los sintomas en el 90 % de los casos, asocian-
dose a valores de eosindfilos en sangre periférica normales
en las siguientes 2 semanas, y en ocasiones al tercer dia,
COmMo en nuestro primer caso®. Su suspension puede seguir-
se de recaida en el 50 % de los casos, pudiendo requerir
dosis de mantenimiento con 5 a 10 mg dia de prednisona;
0 episodios de exacerbacion meses 0 afos después del
diagnostico inicial, precisando pulsos de corticoides'®. Otras
alternativas de tratamiento incluyen, cromoglicato sodico,
Ketotifeno y agentes antihistaminicos aunque de dudosa efi-
cacia'®, En casos severos, refractarios o corticodependien-
tes, la alimentacion parenteral o |a terapia inmunosupresora
(Azatioprina) son una alternativa valida®®.

Para concluir, destacamos la rareza de la ascitis eosinofilica
en el contexto de la GE. Por otro lado, pensamos que la
esosinofilia es un dato importante de sospecha diagnostica
y sirve la monitorizacion de tratamiento y valorar posibles
recaidas de la enfermedad. Finalmente, resaltar la buena

Galicia Clin 2010; 71 (3): 125-128

evolucion clinica de ambas pacientes siendo solamente
necesario en una de ellas la utilizacion de tratamiento con
corticoides, con buena respuesta a estos y sin experimentar
recaidas posteriores.
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Pancreatitis de evolucion torpida

Torpid evolution pancreatitis
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Resumen

La etiologia de las pancreatitis esté frecuentemente asociada a patologia
obstructiva de la via biliar o al alcohol. La pancreatitis autoinmune es una
enfermedad poco conocida cuya prevalencia e incidencia todavia esta por
determinar. Presentamos el caso de una paciente con pancreatitis auto-
inmune que presentd una respuesta excelente al tratamiento con dosis
bajas de esteroides.

Palabras Clave: Pancreatitis; Autoinmune; Masa pancredtica.

Introduccion

La pancreatitis autoinmune fue propuesta como una nueva
entidad por Yoshida et al en 1995'. Es un tipo de pancreatitis
cronica a la que se le presupone una etiologia autoinmune.
Se caracteriza por una infiltracion linfoplasmocitaria y fibrosis
con disfuncion pancreatica®. En la actualidad se desconoce
la prevalencia de esta enfermedad. Se caracteriza por pre-
sentar elevacion de la inmunoglobulina Ig G4 y responder al
tratamiento con corticoides. En el diagnostico diferencial hay
que tener en cuenta entidades como el cancer de pancreas,
pancreatitis cronica, cirrosis biliar primaria o colangitis escle-
rosante primaria®. La sospecha diagnostica precoz permitira
evitar gran cantidad de pruebas complementarias y cirugia
innecesaria. Presentamos el caso clinico de una pancreatitis
autoinmune que debutd como masa pancredtica.

Caso clinico

Mujer de 48 afios con antecedentes personales de trastorno de la
conducta alimentaria tipo anorexia-bulimia, linfoma Hodking que
fue tratado con radioterapia y que precisé esplenectomia y ante-
cedentes de Ulcera duodenal que se tratd con piroloplastia. Actual-
mente se encontraba en tratamiento con Reboxetina, Clonazepam,
Venlafaxina, Levotiroxina y Risperidona.

La paciente acude al Servicio de Urgencias por presentar ictericia
de 15 dias de evolucion, sin fiebre, nauseas, ni vomitos, sin dolor
abdominal ni pérdida de peso. En la exploracion fisica destaca la
ictericia mucocutanea y abdomen doloroso a la palpacion profun-
da en epigastrio, sin signos de irritacion peritoneal, siendo el resto
de la exploracion normal.

En la analitica todos los parametros se encontraban dentro de la
normalidad excepto: GOT 43 U/l [10-40], GPT 74 U/l [10-40],

Abstract

The etiology of pancreatitis is frequently associated with biliary obstruc-
tion and alcohol. Autoinmune pancreatitis is rare, the prevalence and
incidence of the disease have yet to be determined. Our patient is a
case of autoinmune pancreatitis with an excellent response to low dose
of steroid therapy.

Key words: Pancreatitis; Autoinmune; Pancreatic mass.

Bilirrubina total 11 mg/dl [0,2-1,1], Bilirrubina directa: 9,7 mg/
dl [0,1-0,4], GGT 92 U/l [10-40], Fosfatasa Alcalina 484 U/I [40-
105], PCR 1,7 mg/dl [0-0,5], LDH 353 U/I [240-480], CA 19.9
3100 Ul/ml [1-39]. El electrocardiograma y la radiografia de torax
realizados en el servicio de urgencias no mostraron alteraciones.

Durante el ingreso se realizaron las siguientes pruebas com-
plementarias: una ecografia de abdomen donde se observaba
marcada dilatacion de la via biliar intrahepatica y colédoco, un
pancreas mal visualizado por interposicion de gas, existiendo un
aumento de tamafo de la cabeza con dudosa masa de aproxima-
damente 3 cm por lo que se realizo un TC abdominal con contraste
para completar el estudio. En el TC se objetivo dilatacion de la via
biliar intrahepatica mas llamativa en lobulo izquierdo, afilamiento
a nivel de cabeza de pancreas por lesidn hipodensa mal delimi-
tada de 2,1 por 1,8 cm, Wirsung dilatado hasta lesién de cabeza
pancreatica que englobaba el eje esplenoportal y el inicio de la
porta (Figura 1). Tras estos hallazgos se realizd colangiopancreato-
grafia retrdgrada endoscépica (CPRE) donde se visualizd un bulbo
y segunda porcion duodenal deformados, con una masa de gran
tamafo que comprimia la zona, durante este proceso se realizd
la toma de biopsias. Para el estadiaje de la masa se llevd a cabo
una ecoendoscopia en la que se observo una masa en cabeza de
pancreas compatible con neoplasia T3-4 N1 Mx, tomandose biop-
sias en este procedimiento. Se prosiguio con una segunda CPRE
durante la cual se colocd una protesis metalica no recubierta de
10 x 60 mm, realizdndose posteriormente Rendez-Vous y cepillado
coledocal. Tras ser negativas las biopsias previas se tomo biopsia
con trucut y control radioldgico (TC). Posteriormente se realizd una
tercera CPRE para control de las protesis previamente implantadas
y para dilatacion de la via biliar. El estudio continud con la realiza-
cion de la segunda ecoendoscopia con PAAF transduodenal siendo
la orientacion diagndstica de masa de pancreas. Se prosiguio el
estudio con una laparoscopia para la toma de biopsias. Todas las
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CASO CLiNICO

Pancreatitis de evolucion torpida

Figural. Se observa en el TAC lesion hipodensa mal delimitada en la cabeza pancreatica (flecha vertical).
Dilatacion de la via biliar (flecha horizontal)

muestras anatomopatoldgicas realizadas durante el estudio fueron
negativas para malignidad.

La paciente sufrié un ingreso prolongado porque ademas de la ne-
cesidad de realizar las pruebas anteriormente referidas presentd
varias complicaciones, entre ellas bacteriemia por Staphilococcus
aureus meticilin resistente tras la biopsia mediante trucut, por lo que
precisd tratamiento con vancomicina. También presentd ascenso
de la bilirrubina hasta 13 mg/dl asociado a un cuadro de vémitos
y dolor abdominal, siendo los vomitos refractarios al tratamiento
con Metoclopramida y Ondasetron, precisando para el control de
los mismos Dexametasona a dosis de 4mg/8h. Esto supuso la rea-
lizacion de una gastroscopia para descartar infiltracion gastrica, los
resultados de la gastroscopia descartaron esta posibilidad. A causa
de la intolerancia alimentaria y los vomitos presenté hipoproteinemia
e hipoalbuminemia (albimina de 1,9 g/dl). Para el tratamiento nutri-
cional precisd nutricion parenteral y enteral.

Tras la instauracion del tratamiento con corticoides se observé un
descenso de la bilirrubina hasta 4 mg/dl con mejoria clinica de la
paciente, por o que se revisaron los resultados analiticos y se com-
pletd el estudio de autoinmunidad observandose Ig G: 1101 mg/dl
[800-1800], IgG1: 600 mg/dl [490-1140Q], IgG2: 544 mg/dl [150-
640], 19G3: 19 mg/dl [20-110], IgG4: 402 mg/dl [8-140], Ac anti-
musculo liso: negativo, Ac anti-nucleares: negativo, Ac anti-anhi-
drasa carbonica II: negativo, Ac anti-anhidrasa carbdnica I; positivo.
La respuesta a corticoides junto con el estudio de autoinmunidad
nos orientaron hacia el diagndstico de pancreatitis autoinmune.

Discusion

La pancreatitis autoinmune es una enfermedad poco fre-
cuente cuya incidencia y prevalencia, aunque desconocida,
ha ido en aumento los Ultimos 10 afios, quiza por una mayor

sospecha diagnostica. Supone un 4-11% de las pancreatitis
cronicas, siendo mas frecuente en hombres (2:1) de 50-60
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anos*. Se han descrito casos asociados a otras enfermeda-
des autoinmunes de aparicion mas temprana como artritis
reumatoide, hipotiroidismo, sindrome displasico, amiloidosis
0 enfermedades inflamatorias intestinales, apareciendo es-
tigmas de autoinmunidad clinicos o bioquimicos en el 40%
de los pacientes con pancreatitis idiopatica®.

La clinica de presentacion es muy heterogénea, aparecien-
do en un 63% ictericia indolora (por crecimiento de cabeza
pancreatica), 35% dolor abdominal (leve) y otros hallazgos
menos frecuentes como disminucion de peso sin anorexia y
muy infrecuentemente pancreatitis aguda®.

El hallazgo de laboratorio mas especifico es la elevacion de la
lgG4 sérica. También pueden elevarse los Ac anti-Lactoferri-
na, anti anhidrasa carbonica I, ANA, ASMA y Factor reuma-
toide. El marcador tumoral CA 19-9 también puede presentar
valores sanguineos por encima de la normalidad®®’#8,

Las pruebas radioldgicas de eleccion son el TAC y la RM2?,
siendo las imagenes tipicas del TAC el agrandamiento difu-
S0 pancredtico, anillo periférico de hipoatenuacion en halo y
masa de baja atenuacion en la cabeza del pancreas. En la
colangiopancreatografia retrograda endoscopica (CPRE) se
puede observar una estenosis pancredtica ductal segmen-
taria, focal o difusa.

Los hallazgos anatomopatoldgicos tipicos son induracion difu-
sa y firme del pancreas al examen microscopico. En algunos
pacientes puede aparecer una masa focal pancreatica. Suele
presentar sello histoldgico: infiltrado periductal y perivascular
de linfocitos y células plasmaticas similar a un collar. Ocasio-
nalmente pueden aparecer granulomas no necrotizantes de
células epitelioides periductales. Hay un aumento de linfocitos
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Figura 2. Se observa en el TAC prétesis metdlica en la via biliar y en la via pancreatica,
no se observa la deformidad pancreatica

CD4y CD8 y escasos Linfocitos de estirpe B. Los septos inter-
lobares se encuentran engrosados por proliferacion de miofi-
broblastos e infiltrados por linfocitos y células plasmaticas. Si
la pancreatitis autoinmune tiene afectacion sistémica pueden
afectarse vesicula biliar, ductos biliares, higado, rifiones, pul-
mones, tiroides, médula dsea y glandulas salivares? °.

Para el diagndstico de la enfermedad se han propuesto los
siguientes criterios clinicos>3+589; presentar en el TC image-
nes caracteristicas, elevacion de los niveles de IgG4 sérica,
hallazgos anatomopatoldgicos tipicos, afectacion de otros or-
ganos y respuesta al tratamiento con glucocorticoides tanto
de las manifestaciones pancreaticas como extrapancreaticas.
Para el diagnostico debe presentarse al menos uno de los
criterios’®,

El tratamiento esta actualmente en discusion, el mas acepta-
do es el tratamiento con prednisona, aunque las dosis y dura-
cion no estan establecidas. Las recomendaciones son iniciar
con 40 mg/dia durante 4-6 semanas, con una pauta descen-
dente de 5 mg/semana hasta suspender. Algunos pacientes
requieren tratamiento de mantenimiento con 5-10 mg /dia de
prednisona durante 16-56 meses'". Es aconsejable realizar
un TC de control para monitorizar la respuesta al tratamiento
en las primeras 2-4 semanas. Hay poca evidencia con res-
pecto a la utilizacion de farmacos inmunomoduladores'®™ y
anticuerpos monoclonales como Rituximab'1®.

Nuestra paciente ha estado en tratamiento con prednisona a
dosis de 20 mg/24h durante 8 semanas con posterior pau-
ta descendente hasta su suspension. En la revision realiza-
da en consultas dos meses después de la finalizacion del
tratamiento, a paciente se mantenia asintomatica y con una
bilirrubina de 1,2 mg/dl. En el TC de control se observo una

disminucion global del pancreas sin observar zonas de cap-
tacion ni realce (Figura 2).
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CASO CLIiNICO

Colitis pseudomembranosa y neoplasia colonica asociada.
Pseudomembranous colitis and colonic neoplasm associated

Gema Garcia Garcia', Antonia Calvo Cano', Dolores Magro Ledesma’, Aimudena Henao Carrasco?
'Servicio de Medicina Interna. 2Servicio de Digestivo. Hospital Infanta Cristina. Badajoz

Resumen

La colitis pseudomembranosa es una forma grave de diarrea nosocomial.
Clostridium difficile es el agente etioldgico mas frecuente y debe sospe-
charse en pacientes ingresados que estén recibiendo antibiéticos o los
hayan tomado previamente. Presentamos el caso de un varon de 52 afios
que ingresa inicialmente por infeccion respiratoria y posteriormente se
traslada a UCI por megacolon téxico con shock séptico secundario a una
enterocolitis pseudomemebranosa grave, habiendo recibido previamente
diferentes antibioticos.

Palabras clave: Colitis pseudomembranosa. Clostridium difficile. Antibio-
terapia.

Introduccion

La colitis pseudomembranosa (CPM) es una forma grave
de diarrea nosocomial’. Se debe sospechar en pacientes
ingresados con tratamiento antibidtico o tras varias sema-
nas después de éste. Clostridium difficile (CD) es el agen-
te etiologico mas frecuente?. Se diagnostica mediante la
demostracion de su toxina en heces o bien, con hallazgos
compatibles en la colonoscopia’.

Abstract

Pseudomembranous colitis is a severe form of nosocomial diarrhea. Clos-
tridium difficile is the most common agent and should be suspected in
hospitalized patients who are receiving antibiotics or have taken them pre-
viously. We report the case of a man of 52 years who was initially admitted
with respiratory infection and then transferred to ICU with toxic megacolon
and septic shock secondary to pseudomembranous colitis, after receiving
several antibiotics.

Key words: Pseudomembranous colitis. Clostridium difficile. Antibiotics.

Caso clinico

Varén de 52 afos con antecedentes de artritis gotosa, exfumador
y exbebedor. En el Gltimo afio fue diagnosticado de miocardiopa-
tia dilatada endlica, anemia de trastornos cronicos e insuficiencia
renal leve. Ingresa en otro hospital por cuadro constitucional, in-
suficiencia cardiaca (FEVI 26%), infeccion respiratoria tratada con
Ceftriaxona, Azitromicina y Levofloxacino y episodios de artritis go-
tosa. Se deriva a UCI de nuestro hospital por cuadro de hipotension,
abdomen agudo, anuria de 3 dias de evolucién con insuficiencia
renal, leucocitosis y diarrea liquida compatible con shock séptico.

Figura 1. TAC abdominal. Engrosamiento de pared colonica
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Figura 2. Colonoscopia. Colitis y pseudomembranas

Se realiza TAC toracoabdominal, en el que se objetivan distension
de todo el colon con pérdida de la haustracion, sobre todo en el
transverso con nivel hidroaéreo, junto con engrosamiento de toda la
pared coldnica por edema, siendo compatible con colitis con signos
incipientes de megacolon toxico. Ante estos hallazgos, se realiza
una cecostomia de descarga y se trata con Tigecilina y Tobramicina.
Se consulta con Medicina Interna por la persistencia de edemas
generalizados, diarrea liquida y oligoanuria. A la exploracion, pa-
lidez cutanea, mal estado general, anasarca y auscultacion car-
diaca irregular con soplo sistélico. Analiticamente, anemia normo-
citica normocroma, leucocitosis severa, insuficiencia renal, hipo-
natremia, hipoalbuminemia, hipoproteinemia, ferropenia, déficit de
acido folico y acidosis metabdlica. Se realiza ecografia abdominal,
donde se observa ascitis y derrame pleural leve; TAC abdomino-
pélvico, en el que persiste engrosamiento de la pared coldnica
(figura 1); y una colonoscopia, en la cual se objetivan pseudomem-
branas e importante actividad inflamatoria en todo el colon, se
biopsia el ciego, con el resultado de necrosis isquémica e intensa
serositis aguda, todo ello compatible con Enterocolitis Pseudo-
membranosa grave (figura 2). Se inicia Metronidazol intravenoso y
Vancomicina oral durante 14 dias, junto con nutricion parenteral,
varias transfusiones sanguineas y antiinflamatorios por episodios
recidivantes de poliartritis gotosa. Necesitd ciclos repetidos de
vancomicina oral al reaparecer deposiciones liquidas tras retirarla.
El coprocultivo y la toxina-A para CD fueron negativos, asi como el
estudio inmunoldgico y la serologia celiaca. Se repitieron dos colo-
noscopias de control, con resolucion de CPM y objetivandose un
pdlipo en sigma que se biopsia (figura 3), siendo compatible con
adenocarcinoma. Al alta, desaparicion de los edemas, FEVI 40%,
dieta normal y deposiciones normales con pauta descendente de
vancomicina oral. Un mes después, fue intervenido del adenocar-
cinoma de colon sin complicaciones.

Discusion

Los antibidticos son los factores predisponentes de Colitis Pseu-
domembranosa (CPM) méas frecuentes, ya que alteran la flora in-
testinal favoreciendo la exposicion y colonizacion por patégenos?,
como el Clostridium Difficile (CD). Los antibidticos relacionados

mas frecuentes son la clindamicina, las cefalosporinas, la amoxi-
cilina y la ampicilina®. Otros factores son los antineoplasicos, la

Garcia Garcia G, et al

.
Figura 3 Colonoscopia. Pdlipo en sigma

hospitalizacion prolongada, la edad avanzada o las enfermedades
subyacentes graves®. En nuestro paciente, la diversidad de an-
tibioterapia recibida (Ceftriaxona, azitromicina, Levofloxacino, Ti-
geciclina, Tobramicina) y la estancia hospitalaria prolongada (65
dias) fueron los factores asociados. Se establecio el diagndstico
en base a los hallazgos endoscopicos, ya que se realizaron varias
determinaciones de la toxina en heces y no se detecto. La ausen-
cia de diagndstico microbiologico puede estar en relacion con que
en nuestro hospital s6lo se analiza la toxina-A para CD y pudiera
estar causado por la toxina-B, que es mas virulenta, 0 porque sea
un falso negativo, que ocurre en el 10-20% de los casos 0 bien
por otro germen®. Destacamos la presencia de una neoplasia co-
[6nica asociada a CPM en nuestro caso, visualizada en la segunda
colonoscopia de control. En la literatura sélo hemos encontrado un
caso de CPM asociado a neoplasia colonica®. El tratamiento de la
CPM es el metronidazol o la vancomicina oral’, aunque en casos
graves con importante afectacion generales conveniente asociar
metronidazol intravenoso a la vancomicina oral durante 14 dias.
En los casos de recaida (inicio de diarrea nuevamente), se reco-
mienda iniciar la pauta previa y disminuir paulatinamente hasta
suspender la vancomicina oral®.
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Ecos de sociedad 2010
Society column

Susana Rivera
Secretaria de la SOGAMI

Ya ha pasado un afio desde que escribi los “Ecos de So-
ciedad” para nuestra revista Galicia Clinica. Releyendo el
articulo anterior veo que a pesar de las ilusiones y esfuerzos
iniciales por mejorar las cosas, éstas van mas despacio de
lo que todos quisiéramos. Ejemplo de ello es el proyecto del
Banco de preguntas en formato on line en nuestra web www.
meiga.info, que se cred con el objetivo de alcanzar al menos
2000 preguntas tipo test de las distintas areas de Medicina
Interna y la realidad es que a dia de hoy tiene recogidas tan
s6lo 148 preguntas, la mayoria de ellas redactadas por dos
residentes de Medicina Interna del Hospital Xeral-Calde de
Lugo, David Rubal Bran e Iria Ifiguez Vazquez, los cuales
recibieron como premio a su trabajo la inscripcion gratuita
a la Ultima Reunién Ordinaria de la SOGAMI celebrada en
Santiago. Desde aqui quiero animaros de nuevo a colaborar
en este proyecto.

Otro caballo de batalla son las Reuniones Formativas, una
excusa perfecta y atractiva para actualizar nuestros conoci-
mientos cientificos y, por qué no, para estrechar relaciones
con comparieros de otros centros. La Ultima, que tuvo lu-
gar el 16 y 17 de Octubre en Monforte de Lemos con dos
talleres muy interesantes uno sobre EPOC y el otro sobre
Diabetes Mellitus tipo 2, estuvo perfectamente organizada,
incluyendo su estancia y cena en su magnifico Parador, ain
asi, la asistencia fue mucho menor de la esperada.

Este afio, dentro de pocos dias, se va a celebrar la VIIl Re-
union Formativa de la SOGAMI en el Hospital da Costa en
Burela, con dos talleres: uno sobre Demencias cuyo ponente
es Dr. Alfredo Robles del Hospital Policlinico de la Rosaleda
y el otro sobre Vasculitis a cargo de la Dra. Roser Solans del
Hospital de Vall d"'Hebron. Me consta que su comité orga-
nizador ha puesto todo el interés y la ilusion para que esta
reunion tenga éxito y que satisfaga nuestras expectativas.
Si todavia no estais inscritos, desde aqui quiero animaros a
todos a participar para que esta Reunion tenga el éxito que
Se merece.

Durante este afo ha habido algunos cambios. En la pasada
Reunion Ordinaria de la SOGAMI, celebrada en Santiago de
Compostela, tuvo lugar una asamblea extraordinaria para el
cambio de los estatutos de nuestra Sociedad. La modifica-
cion fue necesaria por dos motivos, el primero, para incluir
a cuatro miembros permanentes de la Junta Directica: Di-
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rector de Galicia clinica, Vocal responsable de la web Mei-
ga.info, vocal de formacion y vocal adjunto de formacion,
y el segundo motivo, para rectificar el nombre de nuestra
Sociedad, que solo figuraba en castellano y en cambio los
logos estaban en gallego. La propuesta fue leida por nues-
tro presidente D. Fernando de la Iglesia, y fue aprobada por
unanimidad por la asamblea

Referente a las ayudas de este afio, la Junta Directiva con-
cedio, el 3 de junio, dos ayudas, una para investigacion y
otra para estancia formativa fuera de Galicia. La primera de
ellas, con un valor de 4.000 , fue para el Proyecto Clusters
de Multimorbilidad en pacientes de Medicina Interna; ca-
racterizacion clinica y prondstico de Emilio Casariego Vales.
La segunda ayuda con un valor de 3000 fue otorgada a
Sabela Sanchez Trigo, para realizar una rotacion en el De-
partement des Maladies Infectieuses, Parasitaires, Tropica-
les et Sante Publique en el Hopital de la Pitié-Salpétriere en
Paris. También en Abril se concedieron tres Becas para la Il
Escuela de Verano de la SEMI celebrada del 30 de Junio al
3 de Julio en Ledn, dos de ellas financiadas por SOGAMI y
la tercera por la SEMI.

Actualmente hay dos proyectos en marcha. El primero una
encuesta a los Residentes de la SOGAMI tratando temas
asistenciales, docentes, de investigacion, perspectivas de
futuro y sobre aspectos de nuestra Sociedad. Se realiz6 “on
line”, dirigido por el Dr. Meijide, vocal M.L.R. de la Junta Di-
rectiva. Sus resultados seran proximamente publicados en
Galicia Clinica y visibles en meiga.info. El segundo proyecto
es un documento que recoge la actividad real de los Inter-
nistas gallegos en los distintos Hospitales. En él se reflejaran
cuestiones sobre organizacion, personal, guardias, consul-
tas, interconsultas, relacion con urgencias, con atencion pri-
maria, etc. y pronto estara disponible para todos los socios
en la web.

Por Ultimo quiero recordaros que a través de la web www.
meiga.info podéis preguntar, comentar o proponer cualquier
idea a la Junta directiva, la contestacion sera via “on line”
con la mayor brevedad posible. Queremos que la web sea un
punto de enlace entre la Junta Directiva y todos los miem-
bros de nuestra sociedad.

jAnimaos!, ya somos mds de 400 socios.
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Carta de presentacion a los médicos residentes

Cover letter to training medical residents

Héctor Meijide Miguez
Vocal MIR de la SOGAMI

Estimados comparieros:

Con la presente carta me presento ante vosotros, nuevos
internistas, en primer lugar para felicitaros y daros la enho-
rabuena por haber escogido la Medicina Interna como es-
pecialidad, y en segundo lugar para dar a conocer nuestra
Sociedad, la Sociedad Gallega de Medicina Interna ( SOGAMI
) para aquellos que todavia no la conocen o no tuvieron la
oportunidad de participar de ella.

Permitidme que empiece esta carta presentandome. Soy
Héctor Meijide Miguez, R5 de Medicina Interna del Complejo
Hospitalario de A Corufa, vocal y representante de residen-
tes de Ml en la SOGAMI desde Julio del pasado afo, puesto
que ocuparé hasta que termine mi periodo de formacion en
Mayo de 2011. Mi papel no es otro que hacer llegar vuestras
inquietudes, sugerencias, dudas, quejas, proyectos, etc. a la
Junta Directiva de la Sociedad. El objetivo es mejorar nuestra
formacion, que en ocasiones se antoja deficiente con el ac-
tual sistema MIR, estando la SOGAMI dispuesta a ayudarnos.
Con este fin se elabord hace unos meses una encuesta a
los residentes de MI de Galicia, cuyos resultados seran pu-
blicados en breve en nuestra revista Galicia Clinica y que ha
sido de gran ayuda para que la Sociedad conozca y tenga en
cuenta nuestras opiniones.

La SOGAMI fue constituida en 1983 con los objetivos de pro-
mover la mejora de la asistencia sanitaria en el marco de
la MI, fomentar las actividades cientificas de la misma y re-
presentar y velar por los intereses de sus miembros. Desde
entonces no ha dejado de crecer y en la actualidad, presidida
por el Dr. Fernando de la Iglesia, esta formada por 417 socios.
Respecto a los residentes, a dia de hoy y sin contabilizaros a
vosotros los R1, hay censados 41, de los cuales el 90% so-
mos socios. Os animo a formar parte y participar activamente
en nuestra Sociedad, porque de ello derivard un beneficio no
s0lo individual sino también colectivo.

A continuacion y de manera resumida expongo las distintas
actividades / ayudas que ofrece la SOGAMI:

1. REUNIONES CIENTIFICAS. Con cardacter anual se celebra
la REUNION ORDINARIA, rotatoria por las distintas ciudades,
con el formato de congreso, la tltima hace un par de meses
celebrada en Santiago de Compostela. También de caracter
anual y rotatorio los Hospitales Comarcales organizan la
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REUNION FORMATIVA, taller practico y dirigido especialmente
a los internistas en formacion. La proxima serd en Burela,
el 1y 2 de Octubre y tratara los temas de Demencias y
Vasculitis. Por Ultimo, los residentes nos reunimos todos
juntos con nuestros tutores una vez al afo, en la REUNION DE
INTERNISTAS NOVEIS con el objetivo de actualizar nuestros
conocimientos y fomentar el contacto entre nosotros.

2. LA REVISTA. GALICIA CLINICA. Se distribuye de manera
gratuita a todos los socios con caracter trimestral. Asimismo,
los socios de la SOGAMI lo son también de la SEMI ( Sociedad
Espariola de Medicina Interna ) y por tanto reciben mensual-
mente la Revista Clinica Espafiola. Podemos participar acti-
vamente enviando nuestros primeros trabajos, en forma de
originales, casos clinicos, revisiones o imagenes curiosas /
demostrativas. Se trata de rentabilizar nuestro trabajo, y que
mejor manera que hacerlo por medio de una publicacion que
nos sera de importancia en el futuro proximo.

3. LA WEB: www.meiga.info . Organo de expresion de la so-
ciedad y punto de encuentro de sus socios. En ella podemos
acceder a la informacion sobre la sociedad, a sus cursos,
reuniones, actividades y a su revista. Podemos ponernos en
contacto con la JD para aportar sugerencias 0 propuestas, y
podemos participar del “Caso del Mes”, con el propdsito de
adivinar un diagnostico en base a una imagen y unos da-
tos clinicos. Dispone de un apartado de revisiones y casos a
donde podemos enviar nuestros propios trabajos y sesiones.
Ademas de otros contenidos, dispone del Banco de Preguntas
de MI, iniciado por el Dr. Diz Lois como un programa de for-
macion continuada como actividad formativa y acreditada. El
acceso es libre y no s6lo podemos contestar preguntas sino
también enviar las nuestras propias. De hecho, se premia a
los dos socios que mas preguntas manden con la inscripcion
en la préxima Reunion Ordinaria.

4. GRUPOS DE TRABAJO. La SOGAMI pone a vuestra dis-
posicion los siguientes grupos de trabajo para colaborar y
profundizar en las areas de Riesgo Vascular, Alcohol, Insufi-
ciencia Cardiaca y Enfermedades Infecciosas.

5. ROTACIONES EXTERNAS. Segun el programa formativo
de MI vigente, tenemos derecho a una rotacion de 4 meses
en un Hospital Comarcal. Es una oportunidad que hasta la
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fecha no se ha tenido en cuenta pero que seria interesante
desde el punto de vista de una posible salida profesional.

6. AYUDAS y BECAS. La Sociedad ofrece dos ayudas anua-
les: una de 4000 euros de cuantia para realizar un proyecto
de investigacién en el Area de Medicina Interna y otra para
realizar una Estancia Formativa en un centro fuéra de Galicia,
con una cuantia que asciende a los 3000 euros. La Ultima
fue concedida a vuestra compariera Sabela, R5 de Arquitecto
Marcide (Ferrol) para profundizar en el estudio de las Enfer-
medades Infecciosas en Francia.

VIl Reunidn Formativa
de la Sociedad Gallega

Y por el momento nada mas. Espero haberos transmitido mi
ilusién y mis ganas de hacer cosas, de formar parte como
socios de nuestra sociedad, la SOGAMI, y lo mas impor-
tante, de participar activamente de la misma. Os recuerdo
que para hacerse socio de la SOGAMI es muy sencillo, y se
puede realizar via on-line desde nuestra pagina web www.
meiga.info. La cuota anual para residentes asciende a 50
euros /afio.

Estoy a vuestra disposicion. Os espero en Burela, en la proxi-
ma Reunion Formativa. Hasta entonces. Un abrazo a todos.

waceocrroaana ||

de Medicina Interna
(SO0GAMI) 16:30 H Entrega de d tacid
= :30 H. ntrega de documentacidn
1Y 2 DE OCTUBRE DE 2010 :
Lugar de reunidn: = 17:30 H. Inauguracion Oficial
Salon de Actos. Hospital da Costa. Burela (Lugo)
e 18:30 H. Taller de Demencias (12 Parte)
Moderador: Dr. Luis Lopez Diaz
Hospital da Costa. Burela (Lugo)
Ponente: Dr. Alfredo Robles Bayon
Hospital Policlinico de La Rosaleda.
Santiago de Compostela
= 19:15 H. Pausa-Café
= 19:30 H. Taller de Demencias (22 Parte)
Ejemplos practicos y coloquio
== 22:00 H. Cena (Hotel Palacio de Cristal. Burela)
| Sabado dia 2 octubre |
e 10:00 H. Taller de Vasculitis (12 Parte)
Moderador: Dr. Carlos Dias
Hospital Sao Joao. Oporto
Ponente: Dra. Roser Solans Laqué
Hospital Vall d “Hebron. Barcelona
— 12:00 H. Pausa-Café
 12:15 H. Taller de Vasculitis (22 Parte)
Ejemplos practicos y coloquio
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VIll Reunion Formativa
de la Sociedad Gallega

de Medicina Interna
(SO0OGAMI)

1Y 2 DE OCTUBRE DE 2010

Lugar de reunion:
Salon de Actos. Hospital da Costa. Burela (Lugo)
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Dr. Alfredo Robles Bayén Hospital Vall d Hebron (Barcelona)
Hospital Policlinico de La Rosaleda
(Santiago de Compostela) R
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Ayudas de la SOGAMI

Convocatoria 2010

Estancia formativa fuera de Galicia

Convocatoria para Estancia formativa na Unidade de VIH.

Hopital de la Pitié-Salpétriére. Paris.

Sabela Sanchez Trigo
Meédico Interno Residente. Hospital Arquitecto Marcide. Ferrol.

A infeccion polo VIH representa na actualidade un paradig-
ma para a formacion de calquera internista. Mais ala do
diagndstico e tratamento das infeccions e outras enfermi-
dades oportunistas, a atencién aos doentes no noso medio
implica un enfoque mais integral. A aparicion nos anos 90
do século XX do Tratamento Antirretroviral de Gran Activida-
de (TARGA) supuxo un punto de inflexion na curva de su-
pervivencia da enfermidade e unha disminucion importante
na morbimortalidade por enfermidades definitorias de SIDA.
A aparicion de efectos secundarios do tratamento ten im-
portantes implicacions na préctica totalidade das areas da
medicina. A prevencion do risco cardiovascular e da nefro-
patia, a despistaxe de enfermidades neopldsicas ou o re-
centemente aberto campo de investigacion dos trastornos
neurocognitivos asociados & infeccion son os retos actuais
no manexo dos doentes con infeccion polo VIH nos paises
desenvolvidos. Todo isto sen perder de vista o diagnostico e
manexo das enfermidades oportunistas e a necesidade dun
cofiecemento profundo da enfermidade que permita un alto
indice de sospeita para conseguir un diagnostico nas fases
Mais precoces.

Tras rematar a rotacion pola Unidade de Enfermidades Infec-
ciosas do meu centro e cofiecer 0 manexo basico en can-
to a0 manexo dos doentes con infeccion polo VIH, decidin
completar a mifia formacion na materia cunha rotacion pola
Unidade de VIH do Hopital de la Pitié-Salpétriere de Paris,
que se realizara durante os meses de outubro, novembro e
decembro de 2010.
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0 Hopital de la Pitié-Salpétriere ten unha longa historia des-
de a stia construccion no século XVI no corazon da cidade
de Paris. Durante anos estivo principalmente adicado a Neu-
ropsiquiatria, realizdndose neste centro importantes avances
nese campo da man de persoas como Lassegue, Charcot,
Babinski ou Freud. A mediados do século pasado realizouse
neste centro o primeiro trasplante cardiaco de Europa. Hoxe
en dia, a Unidade de VIH, dirixida pola Profesora Christine
Katlama (implicada en 1986 no descubrimento do VIH-2) é
un centro de referencia a nivel internacional no campo de
investigacion dos novos tratamentos, en trastornos neuro-
cognitivos ou na vacina do VIH, asi como na elaboracion e
difusién das principais guias clinicas europeas.

Os obxectivos e actividades que realizarei durante os tres
meses de duracion da estancia formativa, resimense
nos seguintes puntos:

e Participacion na actividade asistencial de forma super-
visada, tanto na consulta externa como na atencion aos
doentes hospitalizados.

e Participar nas actividades docentes do servizo (sesions
clinicas e bibliograficas), incluso podendo ter a oportu-
nidade de presentar unha en primeira persoa.

e (Colaborar e participar, na medida das posibilidades, na
realizacion e desefio de traballos de investigacion.

e (Cofiecer o0 sistema organizativo dun sistema sanitario
diferente ao noso e participar nun equipo multidiscipli-
nar de recofiecido prestixio internacional.

Como citar este articulo: Sanchez Trigo S.
Estancia formativa na Unidade de VIH. Hopital de la Pitie-Salpétriére. Paris. Galicia Clin 2010; 71 (3): 138
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Proyecto de Investigacion

Casariego Vales E, et al

en el Area de Medicina Interna de Galicia

Clasters de multimorbilidad en pacientes de Medicina Interna:

caracterizacion clinica y prondstico

Equipo investigador

E. Casariego Vales' (Investigador principal), M.J. Lopez Diaz', J.M. Cerqueiro Gonzalez', N. Dominguez Pin’,
M. Matesanz Fernandez', I. ifiguez Vazquez', D. Rubal Bran', J Conde Freire?
Servicios de " Medicina Interna y ?Documentacion Clinica. Complexo Hospitalario Xeral-Calde, Lugo

Introduccion

Gran parte de los enfermos a los que tratamos sufren mas
de una enfermedad v, a su vez, cada una de ellas afecta a
mas de un drgano. En 1995, en Estados Unidos, el 79%
de las personas no institucionalizadas de 70 o mas afos
sufria al menos una de las 7 condiciones cronicas mas fre-
cuentes: hipertension arterial, enfermedad cardiaca, diabe-
tes mellitus, enfermedad respiratoria, ictus, osteoartritis o
cancer 'y en hasta en el 20% de los casos coincidian dos
0 mas de estos problemas. Sin embargo, entre los distintos
analisis poblacionales efectuados se han apreciado notables
diferencias. Marengoni?, en un estudio reciente sobre 33
poblaciones seguidas durante 18 afios, aprecio que la pre-
valencia de multimorbilidad entre los mayores de 65 anos
oscilaba entre el 21% vy el 98%. Otro estudio®, de similares
caracteristicas, encontro tasas oscilantes entre el 50% y el
100%. En ambos estas variaciones son debidas no s6lo
a las diferencias entre las distintas poblaciones estudiadas,
sino también a las diferencias en la obtencion de los datos,
los grupos de edad investigados y las definiciones usadas de
multimorbilidad. Entre los pacientes ingresados en un hos-
pital, se estima que la media de problemas médicos por pa-
ciente es de 5y que solo un 15% tienen un dnico problema
médico bien definido. Esta distribucion se incrementa con
la edad, asi, entre los hospitalizados mayores de 65 afios,
se ha observado un promedio de 6,4 enfermedades cro-
nicas por paciente®. En Espafa, un estudio realizado sobre
un millén de altas hospitalarias aprecié que los pacientes
ingresados en Medicina Interna tenian un promedio de 5,84
patologias médicas*. Ademas de la edad, esta situacion se
incrementa cuando existen determinadas patologias. Asi, en
un estudio realizado en nuestro Centro, se aprecio que hasta
el 49% de los pacientes con Insuficiencia Cardiaca tenian 3
0 mas patologias concomitantes (Cerqueiro JM, Casariego
E; datos no publicados)

Correspondencia: Emilio.casariego.vales@sergas.es

A pesar de ser un problema muy frecuente no existe una
definicion universalmente aceptada de lo que es un “pacien-
te pluripatoldgico” (PPP). Es un término que se utiliza para
referirse al anciano fragil, a los enfermos polimedicados, a
los hiperfrecuentadores en el caso de Atencion Primaria 0 a
los reingresadores en el caso de la Atencion Hospitalaria. Si
bien no es sindnimo de ninguno de estos conceptos, esta in-
timamente ligado con todos ellos. De hecho, cuando habla-
mos de pluripatologia no nos referimos sélo a la presencia
de mas de una enfermedad sino también al paciente que
padece enfermedades cronicas, sin curacion definitiva, que
condicionan una pérdida gradual de su autonomia, que ge-
neran importantes repercusiones sociales y que presentan
riesgos elevados de presentar otras patologias relacionadas.
Ante la ausencia de una totalmente aceptada, la tenden-
cia es utilizar definiciones operativas, aungque no siempre
sean coincidentes®. Recientemente se han propuesto nue-
vas definiciones sobre las que existe un amplio consenso y
que incluyen términos como comorbilidad, multimorbilidad
, pluripatologia o complejidad del paciente, pero todavia no
se han usado en estudios clinicos®.

No solamente es un problema poco 0 mal definido. En con-
traste con su enorme frecuencia y la importante repercusion
sobre los servicios sanitarios también es un fenémeno poco
estudiado. Si bien existen numerosos estudios de prevalen-
cia, la ausencia de consenso no s6lo sobre como definir,
sino también sobre las formas de medir estos concep-
tos, limita la interpretacion y la comparabilidad de los re-
sultados®. Por otra parte, los estudios prospectivos y bien
disefiados sobre el impacto de los PPP en los servicios de
salud son muy escasos. Gijsen et al’, en una recopilacion de
82 estudios de muy diferente naturaleza, sefialaron que los
PPP tienen mayor mortalidad, mayor discapacidad y dete-
rioro del estado funcional y peor calidad de vida. También
se aprecio que este estado se asocia a un incremento de

Como citar este articulo: Casariego Vales E, Lopez Diaz MJ , Cerqueiro Gonzélez JM, Dominguez Pin N, Matesanz Fernandez M, \ ‘

Ifiguez Vézquez I, Rubal Bran D, Conde Freire J.
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uso de los servicios sanitarios (nimero de vistas al médico,
tasa de hospitalizacion, duracion de la estancia hospitalaria,
polimedicacion y mayor coste)’. Sin embargo, las limitacio-
nes apreciadas en la mayoria de los estudios son, todavia,
notables. Por ejemplo, la mayoria de estos analisis estan
limitados a las patologias “organicas” clasicas, por 1o que
se considera necesario que en los proximos estudios se in-
cluyan tanto algunas patologias psiquiatricas en las defini-
ciones de PPP como la repercusion del entorno psicosocial
en la evolucion®.

Dados los problemas de definicion, no es de extrafiar que
los médicos manejemos esta situacion con escasos cono-
cimientos. A nivel clinico se desconocen los diferentes pa-
trones de multimorbilidad, los elementos especificos que 0s
integran y su proceso de asociacion y desarrollo en el tiem-
po. De la misma forma, las interacciones y las posibles si-
nergias de las distintas enfermedades dentro de los distintos
patrones de multimorbilidad son, hoy en dia, basicamente
desconocidos. Como consecuencia muchos aspectos de su
manejo en la asistencia diaria son claramente mejorables’®,
De la misma forma, en Galicia no se ha desarrollado ningtn
estudio de estas caracteristicas por lo que desconocemos
cual es el patrén de agrupamiento de las distintas enferme-
dades individuales y si existen particularidades propias fruto
de los condicionantes especificos de nuestra Comunidad.

En resumen, en los Ultimos afios se ha constatado que el
paciente estd cambiando, el patron de enfermedades esta
cambiando, las tecnologias han cambiado pero la organi-
zacion del sistema de salud se ha modificado muy poco®,
Existe un amplio consenso que sefiala que el actual desarro-
llo de los sistemas de salud en Europa no se corresponden
con las necesidades de los PPP8.De la misma manera es
evidente que el estudio de los pacientes muy complejos y de
los PPP estd infra-representado en la literatura médica®. Por
consiguiente existe muy poca ayuda para los médicos en-
cargados del manejo de estos pacientes, fundamentalmente
médicos de familia e internistas. En el momento actual, las
guias de practica clinica se centran mayoritariamente en una
Unica enfermedad. Aunque seguir las instrucciones de este
tipo de guias en el tratamiento de los PPP puede tener serios
efectos adversos, no existe por lo general ningtn tipo de
aviso ni advertencias sobre las alternativas de tratamiento™®.

El principal problema es que desconocemos cuales son las
principales combinaciones de las multiples enfermedades
que atendemos los internistas. Desconocemos como se
agrupan y codmo se influencian entre si. Por lo tanto, el pri-
mer paso es intentar discernir, e individualizar, un limitado
nimero de combinaciones de enfermedades (clusters) con
mayor impacto clinico y sobre el sistema de salud. Un se-
gundo paso debe de ser analizar como se desarrollan en
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el tiempo, esto es la interaccion entre las distintas enfer-
medades dentro del grupo y los efectos que éstos provo-
can (por ejemplo sinergismo, adiccion, proteccion, etc). Con
ello estaremos en condiciones de establecer los diferentes
pronosticos de los diferentes clusters y los factores que los
condicionan. Todo ello permitira definir nuevas entidades
clinicas, altamente prevalentes, fruto de las combinaciones
de diferentes enfermedades, y que tienen un comportamien-
to clinico y un pronostico diferenciado como grupo. De esta
forma podremos desarrollar nuevas herramientas de trasmi-
sion del conocimiento, mas ajustadas a la realidad, y secun-
dariamente mejorar la asistencia a este grupo de pacientes.

Una manera relativamente sencilla de abordar el problema
es definir una cohorte de pacientes que son, 0 acabaran
siendo, PPP. Para ello lo mas practico es obtener los regis-
tros informatizados de los servicios médicos por un tiempo
suficientemente largo, analizando la evolucion en el tiempo
y el prondstico. Los registros informaticos de todos los ser-
vicios, 0 secciones, del area médica de un Hospital por un
tiempo prolongado y el seguimiento posterior de todos ellos
permiten constituir una cohorte suficiente para este analisis.
El Complexo Hospitalario Xeral-Calde de Lugo es un Centro
que atiende a un area de casi un cuarto de millén de per-
sonas donde las diferentes especialidades integradas en el
area de Medicina Interna han atendido unos 100.000 epi-
sodios de hospitalizacion en los Ultimos 10 afios. De todos
ellos se dispone de un registro informatico, tanto como da-
tos incluidos en el CMBD del hospital como informe médico
de cierre de episodio (Conde J. Informe de cierre de episodio
de hospitalizacion superior al 99,9%; datos no publicados).
Este nimero es mas que suficiente para el desarrollo del
estudio. Ademas, la baja tasa de migracion de la poblacion
local y la experiencia acumulada por el equipo investiga-
dor en otros estudios de cohorte permiten asegurar un se-
guimiento temporal practicamente completo. Por Ultimo, la
experiencia del equipo en el manejo de grandes bases de
datos y los resultados de un estudio piloto, con la asesoria
de profesionales informaticos, sobre el manejo de bases de
datos complejas (superiores a 80.000 registros) nos permi-
ten asegurar la viabilidad del proyecto. El método de estudio,
a su vez, podria servir de pilotaje para un estudio mas amplio
que incluyera a la totalidad de los Centros de Galicia.

Por lo tanto, este estudio sera el primero de caracter longitu-
dinal, y a gran escala, que investigue los patrones o clustérs
de multimorbilidad en Galicia. El proyecto permitira discernir
entre los diferentes cluster de PPP, sus caracteristicas y su
pronostico. Una mejor compresion de estos aspectos ayuda-
ra a disponer de nuevas evidencias para su manejo clinico,
mejorara su asistencia, tanto a nivel clinico como organizati-
vo y social, y podra proponer nuevas lineas de investigacion.
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Hipétesis

1. Existen patrones de agrupacion de enfermedades croni-
cas altamente prevalentes que condicionan clisters con
identidad propia.

2. Es posible identificar un patron de comportamiento cli-
nico para dichos clusters.

3. Es posible identificar las variables prondsticas para el
curso clinico de dichos patrones

Objetivos

1. Identificar clusters de combinaciones de enfermedades/
trastornos ( patrones de multimorbilidad) en los pacien-
tes ingresados en servicios médicos y determinar su
frecuencia y severidad de la relacion de unas con otras.

2. Investigar el desarrollo de estos cluster en el tiempo (10
anos), especialmente 1a relacion interna entre los dife-
rentes procesos.

3. Evaluar la relacion entre las patologias médicas y psi-
quiatricas en estos clusters.

4. |dentificar el pronostico de los mismos y las variables
que lo modifican.

5. Crear una cohorte que, en futuros estudios, permita
analizar la evolucion hasta la primera hospitalizacion

6. Disefiar un modelo de andlisis Util para el ambito de la
Comunidad de Galicia.

Metodologia

DISENO DEL ESTUDIO. Se realizara un estudio de cohortes
de todos los pacientes dados de alta de los diferentes servi-
cios y secciones del area médica del Complexo Hospitalario
de Lugo entre el 1 de enero de 2000 y el 31 de diciembre
de 2009. Se realizara un seguimiento hasta el fallecimiento
o fecha de censura a 31 de diciembre de 2010.

PACIENTES: Todos los pacientes dados de alta por cualquier
motivo y a cualquier destino o que han fallecido durante el
ingreso. El objeto inicial de estudio sera el registro informa-
tico de cada uno de los episodios de hospitalizacion

AMBITO Y PARTICIPANTES. Estudio cuyo &mbito sanitario
es el Area Sanitaria del Hospital Xeral-Calde de Lugo.

TAMANO DE LA MUESTRA. No realizamos un célculo formal
del tamano de la muestra ya que analizaremos a la totali-
dad de la poblacion en estudio. Un estudio piloto sobre la
posible muestra aprecio que, en el periodo sefalado, se han
realizado aproximadamente 100.000 informes de alta que
corresponden a no menos de 30.000 pacientes.

DEFINICIONES PRINCIPALES. A efectos practicos para este
estudio, decidimos adoptar las definiciones siguientes:

Casariego Vales E, et al

1. Enfermedad cronica: Aquella incluida en la lista de en-
fermedades cronicas de la German Multicare Study?®.

2. Comorbilidad: La presencia de dos enfermedades cro-
nicas al mismo tiempo.

3. Multimorbilidad: La presencia de al menos tres enfer-
medades cronicas simultaneas.

4. Paciente pluripatologico: Segun criterios del Servicio
Andaluz de Salud®.

5. Carga de morbilidad: Es la suma de los problemas de
salud y las caracteristicas personales del paciente®,

6. Complejidad del paciente: Es la suma de la carga de
morbilidad con los problemas no relacionados con la
salud,

7. Modelos de interacciones entre enfermedades: Se de-
fine por los criterios de Neale y Rhee, recogidos por
Valderas et al.

8. “Tiempo cero” del estudio: Dia de ingreso del primer
episodio de hospitalizacion.

9. Fecha de censura: Dia de fallecimiento o 31 de diciem-
bre de 2010 en los supervivientes.

DESCRIPCION DEL ESTUDIO. El primer paso serd obtener la
base de datos basica para el andlisis. Esta base de datos,
inicialmente, tendra estructura “una linea, un ingreso” y se
obtendrd del sistema informatico del Centro para las fechas
sefialadas como limites del estudio. La identificacion de
cada caso se realizara sobre la base del nimero de historia
y no se incluirdn datos personales que permitan una iden-
tificacion directa del paciente. Esta base de datos incluira:
numero de identificacion, sexo, fecha de nacimiento, mu-
nicipio de residencia, fecha de ingreso, fecha de alta, des-
tino al alta (incluyendo fallecimiento), diagndstico principal,
diagnésticos secundarios (con sus correspondientes codi-
gos CIE-10-MC). Los pacientes con multiples diagndsticos
se reordenaran la sistema “ un caso, una linea”. Luego
se incorporaran los datos previstos, procedentes de otras
bases de datos, cuando los hubiera (por ejemplo nimero
de visitas a urgencias categorizadas por afio, etc). En este
momento se realizaran técnicas de control de calidad de
la base de datos, incorporando las modificaciones necesa-
rias. Posteriormente, la base se completard por dos vias.
Por una parte se crearan variables secundarias a partir de
las conocidas ( por ejemplo, estancia por ingreso, etc). En
segundo lugar se completaran los registros cos los datos
que provenientes de registros no mecanizados (por ejem-
plo, fecha de fallecimiento). Para clasificar a los pacientes
por sus diagndsticos utilizaremos un sistema manual, pa-
ciente a paciente. Puesto que seran varios los facultativos
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que participaran en este proceso, previamente se realiza-
ran dos talleres de homogeneizacion del procedimiento. En
todo caso, semanalmente, los participantes en la fase del
estudio se reuniran para consultar entre si todos los casos
dudosos, Al finalizar esta fase, se realizara, por un facul-
tativo distinto, un control de calidad que mida la variabi-
lidad intra e interobservador. Nuevamente se introduciran
las modificaciones necesarias hasta obtener una base de
datos homogénea y libre de errores.

En la fase de analisis el primer objetivo sera determinar la
existencia de cluster de patologias. Para ello utilizaremos
técnicas de reduccion de la dimension de las variables
recogidas. Tras la caracterizacion de los cluster candi-
datos, se investigara cuales tienen un curso clinico (por
ejemplo por la suma temporal de patologias) o prondstico
(por ejemplo, reingresos) similar. Ello permitira establecer
cluster de patologias bien diferenciados. Una segunda fase
del andlisis es caracterizar la evolucion de estos grupos.
Conocer su comportamiento temporal de reingresos, 1os
motivos de hospitalizacion, la progresion de variables cli-
nicas propias, la busqueda de asistencia hospitalaria o la
supervivencia y las variables independientes que modifi-
can el pronostico permitiran establecer definiciones clini-
camente Utiles de los cluster localizados. La siguiente fase
del estudio es crear la base de datos minima que permita
validar este modelo en otro hospital. Por Ultimo se creara
una base de datos ultil para conocer la evolucion de esrtos
pacientes hasta el primer ingreso hospitalario.

FUENTES DE DATOS. 1) Base de datos del sistema de in-
formacion sanitario del SERGAS “Clinica”, 2) Base de datos
del CMDB.3) Base de datos de Tarjeta Sanitaria. 4) Regis-
tros del proceso asistencial lanus y Gacela , acudiendo a la
historia clinica en caso necesario. 5) Registros parroquia-
les. 6) Entrevista con el paciente y su familia

VARIABLES. a) Resultados: Supervivencia, ingresos o re-
ingresos hospitalarios b) Proceso clinico: Proceso suma-
tivo de asociacion de enfermedades, definicion de clis-
ters, evolucion por clusters, indices de Barthel y Charlson
¢) Consumo de recursos: Estancia media en los ingresos,
ndmero de atenciones en urgencias, utilizacion de Consul-
tas Externas y pruebas diagnosticas, nimero de médicos
especialistas que consultan simultanemente al paciente,
consumo de recursos por la intervencion. d) Variables in-
dependientes: Sociodemograficas y clinicas
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ANALISIS ESTADISTICO. Usaremos el andlisis de compo-
nentes principales para realizar la primera sintesis de la
informacion (reduccion de la dimension). Para clasificar un
conjunto de observaciones en clister usaremos métodos
de clasificacion, utilizando el andlisis discriminante como
sistema para establecer el grado en que diferentes pobla-
ciones difieren entre si (cuando partamos de observacio-
nes clasificadas) y el andlisis de clister cuando busque-
mos taxonomia al no existir una clasifiacion previa.También
se realizaran andlisis de supervivencia, tanto descriptivos
como modelos de regresion de Cox para determinar los va-
riables que modifican la evolucion en el tiempo. Ademas de
la serie total se analizard especificamente el subgrupo de
pacientes mayores de 65 afios para facilitar la comparacion
con otros estudios. Se utilizaran los paquetes estadisticos
SPSS, S-PLus y EGRET.

ASPECTOS ETICOS. En paralelo a la presentacion de esta
solicitud, se enviara la documentacion al Comité Etico de
Investigacion Clinica de Galicia para su valoracion. Por tra-
tarse de un estudio de cohortes retrospectivo seguiremos
los criterios sefialados en la Ley Organica de Proteccion de
Datos 15/1999 de 13 de diciembre en lo referente a los
estudios epidemioldgicos.
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Imagenes en
medicina

Mujer de 81 afios, diagnosticada 6 afios antes de mieloma
multiple IgG Kappa mediante biopsia de médula dsea. Reci-
hid tratamiento con melfalan y prednisona sin mejoria, por
lo que se modificd tratamiento quimioterapico a bortezomib
mas dexametasona. Ingresa por empiema neumocacico que
requirid drenaje pleural y fibrinoliticos. Durante el ingreso
presenta deterioro general y desarrolla bultomas cutaneos,
eritemato-violaceos, algunos de mas de 12 cm, en tronco y
extremidades (fig 1). La biopsia de los mismos mostrd in-

filtracion por el mieloma, con estudio inmunohistoguimico
positivo para IgG y Kappa (fig 2), manifestacion muy rara de

esta enfermedad que puede ocurrir en fases tardias.
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