VOLUMEN

29

N° 3 julio - seteimbre 2025
ISSN - 1727 - 558X (Impreso)
ISSN - 2227 - 3530 (En Linea)

HORIZONTE MEDICO ...,

Revista de la Facultad de Medicina Humana
de la Universidad de San Martin de Porres

U S M P Facultad de
Medicina

UNIVERSIDAD DE
SAN MARTIN DE PORRES Humana




- ° l ' S M P Facultad de

2 - Medicina

> <

J‘( W ;JEII\IVIEI?A?TDI'/I:DD[;EPORRES Humana
rpet

HORIZONTE MEDICO (Lima)

Volumen 25, numero 3, julio - setiembre 2025

Horizonte Médico (Lima), Horiz Med (Lima) es una publicacion
trimestral y es editada por la Facultad de Medicina Humana de
la Universidad de San Martin de Porres.

Divulga los trabajos y experiencias desarrolladas en el area
biomédica y de salud publica realizados a nivel nacional e
internacional, y promueve la investigacion en los diferentes
campos de la medicina humana.

Todos los derechos quedan reservados por la Universidad de San
Martin de Porres. Esta publicaciopn no puede ser reproducida
total ni parcialmente, ni archivada o transmitida por ninglin
medio, sea electrdnico, mecanico, de grabacion, fotocopiado,
microfilmacion, por registro u otros métodos, sin que se cite
la fuente de origen.

Horizonte Médico (Lima), esta indizada o resumida en:

» Scopus

« Scielo

o LATINDEX (Sistema Regional de Informacion en Linea para
Revistas Cientificas de América Latina, El Caribe, Espana y
Portugal).

LILACS

REDALYC

REPEBIS

LIPECS

EBSCOhost (MedicLatina)

BVS-INS (Centro de Informacion y Documentacion Cientifica).
GFMER (Geneva Foundation for Medical Education and
Research).

DOAJ

Portal de Revistas Peruanas (CONCYTEC)

ALICIA

Web of Science (Scielo Citation Index)

REDIB

Index Copernicus

Sherpa/Romeo

Google Scholar

CrossRef

ERIH PLUS

MIAR

DIALNET

Se distributye gratuitamente y por canje. Ademas, esta
disponible a texto completo en la siguiente pagina web: http:/
www.horizontemedico.usmp.edu.pe/

Horizonte Médico (Lima) luego de recibir diversas
contribuciones inéditas como editorial, articulo original,
original breve, articulo de revision, caso clinico, articulo de
opiniodn, historia, semblanza y carta al editor; son revisadas
por expertos (pares) nacionales como extranjeros que han
publicado investigaciones similares previamente, estos opinan
en forma andnima sobre la calidad y validez de sus resultados.

El nimero de revisores depende del tipo de articulo, solo se
publican aquellos articulos con comentarios favorables y que
han resuelto las observaciones enviadas.

El tiempo de revision en la mayoria de lols casos es de dos a
cuatro meses, segun la celeridad de los revisores y autores.

La revision no se hace responsable de las opiniones vertidas
por los autores de los articulos publicados.

© Copyright 2023 FMH - USMP
Deposito legal: 2003 - 1674
ISSN: 1727 - 558X (impreso)
ISSN: 2227 - 3530 (En linea)
DOI: http://doi.org/10.24265/horizmed

Direccion: Av. El corregidor 1531, La Molina. Lima, Pert
Teléfonos: 365-2300, 365-2574, 365-3640 - Anexo: 182



Correspondencia:
Teodoro Julio Oscanoa Espinoza
toscanoae@usmp.pe

Recibido: 19/6/2025
Evaluado: 1/7/2025
Aprobado: 7/7/2025

Esta obra tiene licencia de Creative
Commons. Articulo en acceso
abierto. Atribucion 4.0 Internacional.
(http://creativecommons.org/
licenses/by/4.0/)

Copyright © 2025, Revista Horizonte
Médico (Lima). Publicado por
la Universidad de San Martin de
Porres, Peru.

EDITORIAL

Evaluacién de la funcion renal en personas mayores
Assessment of renal function in older adults

Teodoro J. Oscanoa®'23:20
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Medir la funcion renal en personas mayores (PM) es fundamental, ya que de esta depende el
ajuste de las dosis geriatricas de los medicamentos, en especial de aquellos con depuracion renal.
Asimismo, esta evaluacion permite diagnosticar la insuficiencia renal cronica, la cual es un factor
de riesgo asociado a un mayor riesgo de hospitalizaciones, eventos cardiovasculares y mortalidad.

El proceso de envejecimiento reduce anualmente la tasa de filtracion glomerular (TFG) entre 0,4
y 2,6 mL/min; sin embargo, esta declinacion no es uniforme. Estudios longitudinales han mostrado
que, en el 36 % al 44 % de las personas mayores de 60 afos, la funcion renal no se modifica de
forma significativa (.

La TFG representa el volumen de plasma depurado de una sustancia ideal —que es filtrada a nivel
renal y no absorbida ni secretada por los tibulos renales— por unidad de tiempo, y se expresa en
mililitros por minuto (mL/min). La TFG se puede medir y estimar. El método de referencia para
la medicion utiliza marcadores exogenos como inulina, radiofarmacos (*'Cr-EDTA y *™Tc-DTPA),
iotalamato o iohexol. Asimismo, la estimacion de la TFG se realiza utilizando marcadores endogenos
del organismo como la creatinina y la cistatina C. Entre los métodos empleados se incluyen la
creatinina sérica, la depuracion de creatinina, la cistatina C, asi como formulas predictoras de
TFG, tales como Cockcroft-Gault, Modificacion de la Dieta en la Enfermedad Renal (MDRD, por sus
siglas en inglés), entre otras.

Las formulas para estimar la TFG se emplean con frecuencia en las PM durante la practica clinica. Se
ha evaluado la exactitud de hasta 16 métodos de calculo de la TFG, entre las cuales se encuentran
14 formulas @. En los Ultimos afos han aparecido nuevas formulas, junto con sus respectivas
validaciones en PM, como la Colaboracion en Epidemiologia de la Enfermedad Renal Crénica
(CKD-EPI, por sus siglas en inglés), el Estudio de la Iniciativa de Berlin (BIS), la Ecuacion Revisada
de Lund-Malmé (LMR) y el Espectro Completo de Edad (FAS, por sus siglas en inglés) ©. Resulta
de primordial interés determinar cual es la formula mas exacta en PM. Para ello, es necesario
distinguir entre la TFG estimada (TFGe) y la TFG medida (TFGm) con el método de referencia.
La exactitud se define como el porcentaje de TFGe dentro de un rango definido respecto a su
correspondiente TFGm. En ecuaciones basadas en creatinina sérica, lograr una exactitud alta
es dificil, debido a multiples factores que afectan los resultados de su medicion, entre ellos las
variaciones intra e interindividuales, asi como los métodos de medicion de este examen.

Diversos estudios sistematicos se han realizado para responder a la pregunta sobre cual de las
formulas basadas en creatinina sérica es la mas exacta para estimar la TFG en PM. Un estudio
sistematico comparé la exactitud de las formulas BIS1 (basada en creatinina) y la CKD-EPlcr
(basada en creatinina), segun los resultados medidos con un porcentaje de 30 igual o superiores
al 80 %, y encontré que la formula BIS1 seria la mas exacta “. Por consiguiente, la formula BIS1
se posiciona como una de las opciones mas apropiadas para la estimacion de la TFG en PM de 70
anos. En el estudio de subgrupos, los autores observaron que algunos estudios incluyeron a PM
de 60 afos; sin embargo, la exactitud fue mucho menor en ambas formulas. Adicionalmente, la
exactitud del BIS1 se mantuvo superior a la CKD-EPI no solamente en pacientes con TFG menores
de 60 ml/min/1,73m?, sino también en aquellas mediciones por encima de este valor de la TFG.
En 2019 se publico otro estudio realizado en pacientes de 65 anos que compar6 cuatro formulas
de estimacion de la TFG basadas en creatinina (CKD-EPI, LMR, FAS y BIS1). No se identificaron
diferencias clinicamente significativas en términos de sesgo, precision o exactitud ©.
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En 2023, un estudio metaanalitico analizo seis formulas utilizadas en PM y encontré que BIS1 y FASCr (FAS basada en creatinina)
fueron mas precisas que CKD-EPICr (CKD-EPI basada en creatinina) para evaluar la TFG en PM que reciben atencion primaria.
Ademas, todas las ecuaciones combinadas basadas en creatinina y cistatina (Cys) demostraron mayor precision que las ecuaciones
basadas Unicamente en creatinina. Para las PM con insuficiencia renal (TFGm < 45 ml/min/1,73 m?), la formula CKD-EPICr-Cys
fue una mejor opcion, con mayor precision y menor sesgo ©).

En conclusion, considerando que en la practica clinica diaria la estimacion de la TFG en PM es mas factible mediante formulas
basadas en creatinina, las formulas BIS1 y FAS pueden utilizarse actualmente de acuerdo con la evidencia mas reciente. Sin
embargo, debe tenerse en cuenta que, a pesar de los datos que respaldan su exactitud, se requieren mas estudios, especialmente
en paises de ingresos bajos, con el objetivo de verificar la necesidad de modificar estas formulas, dado que la prevalencia de
fragilidad en PM puede diferir respecto a paises de ingresos altos. Asimismo, es necesario generar mas evidencia sobre su
aplicabilidad en PM con sarcopenia, nonagenarios y centenarios.
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ARTICULO ORIGINAL

Validacion de un modelo neuroanatémico en realidad virtual.
Nuevas formas de ensenanza
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RESUMEN

Objetivo: Validar un programa de realidad virtual (RV) disenado para el aprendizaje de
neuroanatomia. Paraello, se evalud suimpacto en cuanto a realismo, utilidad, practicidad, disfrutey
recomendacion. Materiales y métodos: Se utilizé un disefio descriptivo e instrumental para validar
el programa a través de la evaluacion de expertos en neurociencias. Cuarenta y dos profesionales
en neurologia, neurocirugia y psiquiatria participaron en la validacion. Calificaron el sistema segin
realismo, utilidad, practicidad, disfrute y recomendacion mediante un cuestionario estructurado de
13 items con escala Likert de cinco puntos. El modelo de RV, desarrollado mediante fotogrametria
avanzada, permitio la manipulacion interactiva de estructuras cerebrales tridimensionales.
Los usuarios utilizaron cascos de RV y controladores manuales, lo que facilitdé la exploracion
detallada de las relaciones anatomicas y funcionales del cerebro. Resultados: Los participantes
manifestaron un alto nivel de satisfaccion general con el sistema y destacaron el realismo de las
imagenes (media = 4,76; DE = 0,43) y su utilidad para comprender relaciones tridimensionales
complejas (media = 4,78; DE = 0,41). Sin embargo, la facilidad de uso recibié una puntuacion
menor (media = 4,36; DE = 0,61), lo que sugiere oportunidades de mejora en la interfaz de usuario.
El disfrute de la experiencia también obtuvo calificaciones positivas (media = 4,58; DE = 0,51).
Asimismo, la mayoria de los profesionales recomendd integrar el sistema en la formacion médica
(media = 4,64; DE = 0,48) y subrayo su potencial como herramienta complementaria a los métodos
tradicionales. Conclusiones: El programa de RV validado demostré un impacto significativo como
herramienta de aprendizaje en neuroanatomia y proporciond una experiencia inmersiva que
facilita la comprension de las relaciones espaciales complejas del cerebro. Aunque se identificaron
areas de mejora, especialmente en la facilidad de uso del sistema, los resultados sugieren que
esta tecnologia puede transformar la formacion médica avanzada y proporcionar un enfoque
mas atractivo, practico y efectivo. Refinamientos adicionales en el diseno podrian ampliar su
accesibilidad y aceptacion; por lo tanto, consolidarian su papel en la educacién médica moderna.

Palabras clave: Neuroanatomia; Realidad Virtual; Educacion Médica; Tecnologia Educacional; Mapeo
Encefalico (Fuente: DeCS BIREME).

Validation of a virtual reality model for neuroanatomy learning:
new approaches to teaching

ABSTRACT

Objective: To validate a virtual reality (VR) model designed for neuroanatomy learning by
evaluating its impact in terms of realism, usefulness, practicality, enjoyment, and recommendation.
Materials and methods: A descriptive, instrument-validation study was conducted to assess the
model through expert judgment in the field of neuroscience. Forty-two professionals in neurology,
neurosurgery, and psychiatry participated in the study. The system was rated for realism, usefulness,
practicality, enjoyment, and recommendation using a structured 13-item questionnaire based on
a five-point Likert scale. The VR model, developed through advanced photogrammetry, enabled
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interactive manipulation of three-dimensional (3D) brain structures. Participants employed VR headsets and hand controllers
to explore, in detail, the anatomical and functional relationships within the brain. Results: Participants reported high overall
satisfaction with the system, emphasizing both the realism of the images (mean = 4.76, SD = 0.43) and the system’s usefulness
in understanding complex 3D relationships (mean = 4.78, SD = 0.41). However, practicality received a slightly lower score
(mean = 4.36, SD = 0.61), suggesting opportunities for improvement in the user interface. Enjoyment of the experience also
received positive ratings (mean = 4.58, SD = 0.51). In addition, most professionals recommended integrating the system into
medical education (mean = 4.64, SD = 0.48), highlighting its potential as a complementary tool to traditional teaching methods.
Conclusions: The validated VR model proved to be a valuable tool for neuroanatomy learning, providing an immersive experience
that facilitates the understanding of the complex spatial relationships within the brain. Although areas for improvement were
identified, particularly regarding system practicality, the findings suggest that this technology has the potential to transform
advanced medical education by offering a more engaging, practical, and effective approach. Further refinements in design could

enhance its accessibility and acceptance, thereby solidifying its role in contemporary medical education.

Keywords: Neuroanatomy; Virtual Reality; Education, Medical; Educational Technology; Brain Mapping (Source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

La neuroanatomia es una de las disciplinas mas complejas
dentro de la educacion médica, dado que requiere la
comprension de relaciones tridimensionales (3D) intrincadas
en el sistema nervioso central y periférico, asi como aspectos
macro y microscopicos de las estructuras neurales 2. Los
métodos de ensefanza tradicionales, basados en textos y
diagramas bidimensionales, enfrentan limitaciones para
transmitir estas caracteristicas, lo que dificulta la formacion
integral de los estudiantes. En este contexto, la realidad virtual
(RV) ha emergido como una herramienta educativa innovadora
que ofrece experiencias inmersivas y dinamicas, lo que ha
permitido a los estudiantes explorar modelos anatémicos
tridimensionales en un entorno interactivo ¢4.

Los avances recientes en tecnologias de modelado 3D, como
la fotogrametria y las tomografias computarizadas (TC),
han permitido la creacion de representaciones detalladas
de estructuras neuroanatémicas, lo que ha potenciado la
comprension espacial y la retencion de conocimientos 9.
Ademas, se ha demostrado que los entornos virtuales
fomentan la participacion activa de los estudiantes, mejoran
su motivacion y se adaptan a diversos estilos de aprendizaje
mediante la manipulacion interactiva de objetos 3D @. La
pandemia de la COVID-19 impulsé la integracién de la RV en los
programas educativos, lo cual ofrecidé una alternativa eficaz
frente a las limitaciones del aprendizaje remoto ®.

La incorporacién de la RV en la ensefianza de la neuroanatomia
ha mostrado beneficios significativos, incluyendo un mayor
compromiso estudiantil y resultados de aprendizaje superiores
en comparacion con los métodos tradicionales ©. Sin embargo,
su adopcion enfrenta desafios como los altos costos de
hardware y software, la falta de estandares para el disefo y
evaluacion de programas, asi como la necesidad de validar su
eficacia pedagogica ?. Ademas, la carga cognitiva asociada
con el uso inicial de tecnologias inmersivas puede afectar el
rendimiento y la retencion de habilidades, lo que subraya
la importancia de disefar programas que minimicen estas
limitaciones (",

En este contexto, la validacion de programas de RV es crucial
para garantizar su efectividad como herramienta educativa y
su viabilidad en la ensefanza de neuroanatomia.

El objetivo de este estudio fue validar un programa de realidad
virtual disenado para el aprendizaje de neuroanatomia. Para
ello, se evalud su impacto en cuanto a realismo, utilidad,
practicidad, disfrute y recomendacion.

MATERIALES Y METODOS

Disefo y poblacion de estudio

Se realizd una evaluacion, por parte de expertos, utilizando
el modelo de planilla para la validez de contenido de
instrumentos propuesto por Mergen et al. ®. En la evaluacion
participaron 42 profesionales seleccionados por su perfil
docente y especialidad en neurociencias (médicos neurologos,
neurocirujanos y psiquiatras) provenientes de los hospitales
nacionales Adolfo Guevara Velasco, Hospital Regional del
Cusco y Hospital Antonio Lorena del Cusco.

Variables y mediciones
Con respecto al instrumento de evaluacion, se diseiid un
cuestionario estructurado compuesto por 13 items distribuidos
en cinco categorias:
o Realismo: evaluacion de la representacion anatomica y
percepcion de profundidad.
o Utilidad: valoracion del impacto del modelo en la
comprension de relaciones tridimensionales.
o Practicidad: evaluacion de la facilidad de uso de la
interfaz y comandos.
o Disfrute: grado de satisfaccion y motivacion generado
por la experiencia.
o Recomendacion: opinion sobre la integracion del sistema
en la formacion médica.

Cada item fue valorado en una escala de Likert de cinco puntos
(1 = totalmente en desacuerdo; 5 = totalmente de acuerdo).

En relacion con el desarrollo del modelo de neuroanatomia en
RV, se utilizo fotogrametria avanzada para generar un modelo

https://doi.org/10.24265/horizmed.2025.v25n3.01
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tridimensional detallado del cerebro humano que integra su
configuracion interna y externa. Este modelo se diseid para
manipularse en un entorno de RV mediante controladores
manuales con funciones especificas. Los usuarios pudieron
rotar, trasladar y escalar los modelos utilizando comandos
intuitivos integrados en los controladores:

« Manipulacion: El posicionamiento y la rotacion de los
modelos anatomicos se lograron ajustando la orientacion
y direccion del controlador mientras se presionaban los
botones analdgicos.

o Escalado: Las funciones de acercamiento y alejamiento
se realizaron mediante movimientos simultaneos de los
controladores hacia fuera o hacia dentro, respectivamente,
mientras se mantenia presionado el boton analdgico.

o Perspectiva: El uso de cascos de RV permitio la
evaluacion tridimensional fluida y precisa de las
estructuras anatomicas desde diferentes perspectivas
neuroquirurgicas.

Los participantes interactuaron con el software en sesiones
individuales de 20 a 30 minutos. Posteriormente, completaron
el cuestionario de validacion. Se supervisaron la manipulacion
del modelo y la navegacion en RV para garantizar la correcta
implementacion de las funciones del sistema.

Analisis estadistico

Los datos obtenidos se analizaron mediante medidas de
tendencia central (medias) y dispersion (desviaciones
estandar). Se calcularon estadisticas descriptivas para cada
item. Adicionalmente, se evalu6 la distribucion porcentual de
las respuestas para un analisis cualitativo complementario.

Consideraciones éticas

El estudio conté con la aprobacion del Comité de Etica
de la Universidad Andina del Cusco, de conformidad con la
Resolucion N.°183-CU-2023-UAC, de fecha 8 de mayo de 2023.

RESULTADOS

Analisis descriptivo de las respuestas

El sistema de RV fue evaluado por 42 médicos y residentes
especializados en neurocirugia, neurologia y psiquiatria de
tres hospitales de referencia en Cusco. Los resultados de la
validacion interna se presentan de manera detallada en la
Tabla 1, que incluye los valores de media y desviacion estandar
para cada item evaluado.

1. Realismo:

o El item “El modelo digital 3D muestra las estructuras
anatomicas de forma realista” obtuvo una media de
4,762 (DE = 0,431), lo que refleja una percepcion
altamente positiva sobre la fidelidad visual y anatomica
de los modelos desarrollados.

Horiz Med (Lima) 2025; 25(3): e3060

e La capacidad de distinguir diferentes niveles de
profundidad en los modelos anatomicos fue el item
mejor valorado, con una media de 4,786 (DE = 0,415).

« Laposibilidad de experimentar diferentes perspectivas
anatomicas recibié una puntuacion ligeramente
inferior (M = 4,643; DE = 0,485), aunque permanecio
en un nivel destacado dentro del rango superior.

Utilidad:

» Los participantes asignaron una calificacion alta a la
utilidad del sistema para comprender las relaciones
tridimensionales entre las estructuras anatomicas
(M =4,786; DE = 0,415), lo que indica que el sistema de
RV fue percibido como un recurso didactico innovador.

» En comparacion con clases de anatomia bidimensional
(2D), la RV obtuvo una calificacion de 4,619
(DE = 0,492). Se destaca su capacidad para ofrecer
una experiencia de aprendizaje mas atractiva y eficaz.

Practicidad:

e Los participantes evaluaron la facilidad de uso de la
interfaz y los comandos de navegacion con una media
de 4,357 (DE = 0,618). Esta fue la categoria con mayor
dispersion en las respuestas, lo que sugiere areas
potenciales de mejora.

e La experiencia de movimiento fluido alrededor de las
muestras anatomicas obtuvo un puntaje medio de
4,214 (DE = 0,565). Esto reafirma la funcionalidad del
sistema, aunque con margen para una optimizacion.

Disfrute:

o El disfrute de la experiencia de la RV recibidé una
valoracion alta (M = 4,667; DE = 0,612), lo que indica
la capacidad del sistema para generar una experiencia
inmersiva positiva.

o El item “Esta experiencia despertdé mi interés por el
estudio de la neuroanatomia quirdrgica” también fue
bien evaluado, con una media de 4,619 (DE = 0,492).
Esto destaca el impacto motivacional del sistema.

Recomendacion:

o La recomendacion de integrar el sistema en la
formacion de estudiantes y residentes de Medicina fue
ampliamente respaldada (M = 4,643; DE = 0,485).

« De manera similar, el impacto potencial del sistema en
la formacion global de neuroanatomia se califico con
una media de 4,619 (DE = 0,492), lo que confirma la
percepcion de su utilidad como herramienta educativa.
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Tabla 1. Media y desviacion estandar para cada item de la validaciéon interna

Pregunta Media eDsetsévr:?jg.r
El modelo digital 3D muestra las estructuras anatomicas de forma realista. 4,762 0,431
Realismo Pude distinguir diferentes niveles de profundidad en los modelos anatomicos. 4,786 0,415
Pude experimentar diferentes perspectivas anatomicas. 4,643 0,485

Los modelos 3D me ayudaron a comprender las relaciones tridimensionales

de las estructuras anatomicas. At Bl

Utilidad
En comparacion con una clase de anatomia tradicional (2D), la RV ofrece una
L R . 4,619 0,492
experiencia de aprendizaje mas atractiva.
La interfaz de usuario y los comandos de navegacion eran faciles de usar. 4,357 0,618
Practicidad .. .
Pude moverme alrededor de las muestras anatomicas sin problemas. 4,214 0,565
Me gusto la experiencia de RV. 4,667 0,612
Esta experiencia desperto mi interés por el estudio de la neuroanatomia
g A 4,619 0,492
Disfrute quirurgica.
No experimenté dolores de cabeza, fatiga visual ni mareos durante el
Lo 4,429 0,59
ejercicio de RV.
Este sistema deberia formar parte de la formacion de estudiantes y
) - 4,643 0,485
residentes de Medicina.
Recomendacion Lo§ cursos con muestras virtuales pueden ser beneficiosos para la formacion 4,643 0,485
médica.
Este sistema Podna tener un gran impacto en la formacion global en 4,619 0,492
neuroanatomia.
Distribucion de respuestas se concentraron principalmente en la categoria “de acuerdo”

La distribucion porcentual de las evaluaciones cualitativas se  (puntaje 4), mientras que menos del 10 % optaron por valores
presenta en la Figura 1, donde se evidencia que el 62 % de intermedios (puntajes 3 0 2). No se registraron respuestas en
los participantes seleccionaron la puntuacion mas alta (5) en  la categoria de desacuerdo total (puntaje 1).

la mayoria de los items evaluados. Las respuestas restantes

En comparacion con una clase de anatomia tradicional (2D), la RV ofrece una experiencia de aprendizaje mas atractiva

Este sistema podria tener un gran impacto en la formacion global en neuroanatomia.

Los cursos con muestras virtuales pueden ser beneficiosos para la formacion médica.

Este sistema deberia formar parte de la formacion de estudiantes y residentes de medicina.
No experimenté dolores de cabeza, fatiga visual ni mareos durante el ejercicio de RV.

Esta experiencia despertd mi interés por el estudio de la neuroanatomia quirdrgica.

Me gusto la experiencia de RV.

Pude moverme alrededor de las muestras anatomicas sin problemas.

La interfaz de usuario y los comandos de navegacion eran faciles de usar.

Los modelos 3D me ayudaron a comprender las relaciones tridimensionales de las estructuras anatomicas.
Pude experimentar diferentes perspectivas anatomicas.

Pude distinguir diferentes niveles de profundidad en los modelos anatémicos.

El modelo digital 3D muestra las estructuras anatomicas de forma realista.

0% 20%  40%  60%  80%  100%
CJ1 [CJ2 13 4 EMES

Figura 1.

Evaluaciones cualitativas del software de RV por 42 médicos asistentes y residentes de neurocirugia, neurologia y psiquiatria

RV: realidad virtual; 2D: bidimensional; 3D: tridimensional.
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Validacion de un modelo neuroanatomico en realidad virtual.
Nuevas formas de ensenanza

Imdgenes y representaciones anatémicas

En cuanto al desarrollo del modelo tridimensional, la
representacion grafica de los cerebros utilizados en el proceso
de fotogrametria se muestra en la Figura 2, que ilustra las
estructuras anatomicas empleadas para generar los modelos

Figura 2. Materiales de neuroanatomia usados para la fotogrametria y desarrollo del software

El andlisis de los valores de media y desviacion estandar
para cada item confirma una tendencia consistente hacia
la aceptacion y satisfaccion con el sistema de RV. Todas las
desviaciones estandar fueron inferiores a 0,7, lo que indica una
alta homogeneidad en las respuestas. Los items relacionados
con el realismo y la utilidad fueron los que obtuvieron una
valoracion mas alta, con puntajes medios cercanos a 4,8,
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digitales. Este material permitié una representacion precisa
de las configuraciones interna y externa del cerebro, lo que
facilito la evaluacion visual desde multiples perspectivas. El
modelo tridimensional en realidad virtual puede verse en el
siguiente enlace https://youtu.be/dct9AUrzF_U.

mientras que los indicadores de practicidad, aunque bien
evaluados, presentaron respuestas mas heterogéneas.

DISCUSION

El presente estudio evaluo la eficacia, usabilidad y aceptacion de
un sistema de RV disenado para la ensefianza de neuroanatomia.


https://youtu.be/dct9AUrzF_U
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Los resultados obtenidos destacan el potencial de este sistema
para complementar y mejorar los métodos tradicionales de
ensefanza, especialmente en areas que requieren comprension
tridimensional de estructuras complejas como el cerebro
humano.

Realismo y representacion anatomica: Los resultados
demuestran que los participantes valoraron significativamente
el realismo de los modelos 3D, lo que es consistente con la
importancia de una representacion visual precisa en el aprendizaje
anatomico. Los altos puntajes en los items relacionados con la
percepcion de profundidad (M = 4,786; DE = 0,415) y la capacidad
de experimentar diferentes perspectivas anatdmicas
(M = 4,643; DE = 0,485) destacan la capacidad del sistema
para simular configuraciones anatéomicas de manera altamente
detallada. Esto sugiere que el uso de fotogrametria avanzada y
técnicas de modelado digital logré satisfacer las expectativas
de los usuarios en cuanto a calidad visual y fidelidad anatomica.

Utilidad educativa: El sistema mostr6 ser Gtil no solo como
herramienta de visualizacion, sino también como un medio
para facilitar la comprension de relaciones espaciales entre
estructuras anatomicas (M = 4,786; DE = 0,415). Ademas, el
contraste favorable respecto a las clases tradicionales en 2D
(M = 4,619; DE = 0,492) respalda su capacidad para mejorar
la experiencia de aprendizaje. Estos hallazgos coinciden con
investigaciones previas que han sefalado que la inmersion en
entornos virtuales puede mejorar la retencion de conocimientos
y la comprension conceptual en disciplinas médicas.

Practicidad y navegacion: Aunque la interfaz fue evaluada
positivamente (M = 4,357; DE = 0,618), este fue el item con
mayor variabilidad en las respuestas, lo que sugiere la necesidad
de optimizar ciertos aspectos del disefio y la interaccion del
sistema. Si bien los usuarios lograron moverse libremente en
el entorno virtual (M = 4,214; DE = 0,565), esta area presento
las puntuaciones mas bajas, lo que indica oportunidades para
mejorar la experiencia del usuario. Incorporar interfaces
mas intuitivas y comandos simplificados podria aumentar la
accesibilidad del sistema para usuarios menos familiarizados
con la tecnologia de RV.

Disfrute y motivacion: Los altos puntajes relacionados con
la satisfaccion y el disfrute (M = 4,667; DE = 0,612) reflejan
que el sistema no solo es funcional, sino también atractivo
para los usuarios. Este hallazgo es crucial, ya que el disfrute
en experiencias educativas puede mejorar la motivacion
intrinseca, lo que a su vez puede influir en el compromiso
y la retencion de conocimientos. Ademas, el hecho de
que la experiencia despertara interés por el estudio de la
neuroanatomia quirtrgica (M = 4,619; DE = 0,492) sugiere que
la RV tiene el potencial de inspirar a los estudiantes hacia
especializaciones especificas.

Recomendacion e impacto educativo: La alta recomendacion
del sistema como parte de la formacion médica (M = 4,643;
DE = 0,485) y su potencial para impactar la educacion global
en neuroanatomia (M = 4,619; DE = 0,492) indican un consenso

Juan Diego Condori Saavedra; Luis Alejandro Montesinos Guerra

generalizado sobre la utilidad del sistema en contextos
educativos. Estas percepciones refuerzan la idea de que
la RV puede ser un complemento efectivo a los métodos
tradicionales, especialmente en areas donde la interaccion
con modelos anatoémicos reales es limitada.

La integracion de la RV en la educacion neuroquirdrgica y
las neurociencias representa un enfoque prometedor para
optimizar el aprendizaje y la simulacion de procedimientos.
Como se ha sefalado, la RV se ha establecido como un recurso
complementario eficaz para la ensefianza, especialmente
en la comprension de la compleja arquitectura osea del
craneo. Estudios han demostrado que los modelos de RV
pueden competir con métodos tradicionales como la diseccion
cadavérica y los atlas anatomicos para la ensefanza de
la anatomia base del craneo. Esto los posiciona como una
herramienta valiosa para el aprendizaje de la neuroanatomia
y el desarrollo de habilidades quirdrgicas 2.

Los usuarios de sistemas de RV han identificado desafios
relacionados con la complejidad de la interfaz y la sobrecarga
de informacion, sin embargo, la percepcion general ha sido
positiva. Se destaca el potencial de la RV para fomentar un
aprendizaje personalizado mediante la exploracion no lineal de
estructuras anatomicas. Este enfoque favorece la participacion
activa y la retencion de informacion compleja (1213,
Ademas, los avances tecnoldgicos recientes han ampliado
el alcance de la RV en las neurociencias, desde la
formacion de residentes hasta la gestion del dolor agudo y
la retroalimentacion intraoperatoria. La incorporacion de
retroalimentacion haptica en los entornos inmersivos refuerza
su utilidad como una herramienta segura y versatil para la
educacion y el cuidado de los pacientes (4,

La RV tiene el potencial de transformar la formacion
neuroquirurgicay refleja la necesidad de enfoques pedagogicos
innovadores en la educacion médica. Sin embargo, para
maximizar su impacto, es esencial abordar las limitaciones
detectadas en los sistemas actuales. La mejora continua de
las interfaces de usuario y la presentacion de contenidos es
fundamental para optimizar la usabilidad y la satisfaccion
de los aprendices. Las futuras herramientas educativas de
RV deben incorporar retroalimentacion de los usuarios para
perfeccionar la experiencia educativa y alinearse con las
mejores practicas en entornos de aprendizaje inmersivos (%,

La ensefanza de la neuroanatomia, una disciplina esencial en
la educacion médica enfrenta desafios significativos debido
a la complejidad estructural y funcional del cerebro. Los
métodos tradicionales de aprendizaje, basados en imagenes
bidimensionales y modelos estaticos, presentan limitaciones
para transmitir las relaciones espaciales intrincadas de las
estructuras cerebrales (®. En respuesta a estas dificultades,
la RV ha surgido como una herramienta innovadora que ofrece
experiencias inmersivas e interactivas, lo que permite una
comprension mas profunda de la neuroanatomia y mejora la
retencion del conocimiento 7).

https://doi.org/10.24265/horizmed.2025.v25n3.01
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Aunque inicialmente creada para el entretenimiento, la RV
ha avanzado hacia la educacion médica y ha sobresalido en
el estudio de la neuroanatomia, gracias a su capacidad para
superar los métodos tradicionales ®. Plataformas como
SONIA (immerSive custOmizable Neuro learning plAtform) han
transformado la manera en que los estudiantes y profesionales
de la salud interacttan con las estructuras cerebrales. Dichas
plataformas ofrecen modelos tridimensionales que facilitan
el aprendizaje personalizado y la exploracion detallada de
redes anatomicas y funcionales . Estudios recientes han
demostrado que la RV no solo mejora los resultados del
aprendizaje, sino que también aumenta la satisfaccion y la
motivacion de los estudiantes 9.

A pesar de sus beneficios, la implementacion de RV en la
educacion presenta desafios, como el alto costo de los
equipos, la necesidad de integracion curricular adecuada y
la superacion de barreras tecnoldgicas, incluyendo problemas
como el cibermareo @Y. Sin embargo, el avance continuo en
las tecnologias de RV y su validacion a través de estudios
sistematicos son fundamentales para establecer su eficacia
como herramienta educativa estandar en neuroanatomia @,

La integracion de tecnologias como la RV y la realidad
aumentada (RA) ha transformado la ensefanza de la
neuroanatomia y ha ofrecido soluciones innovadoras frente
a las limitaciones de los métodos tradicionales. Modelos
tridimensionales generados mediante fotogrametria permiten
una experiencia inmersiva que mejora la comprension espacial,
como se demostré en estudiantes que interactuaron con
cerebros humanos virtuales: obtuvieron mejores resultados
en pruebas tedricas y practicas en comparacion con métodos
tradicionales ®. De igual forma, la implementacion de la
RV y la RA en la capacitacion neuroquirrgica ha permitido a
los residentes explorar la anatomia de las fibras de sustancia
blanca desde diferentes perspectivas, lo que ha fomentado una
mejor preparacion para procedimientos complejos ?4. Estas
tecnologias también mostraron un impacto significativo en
estudiantes cuyos programas fueron interrumpidos por eventos
como terremotos. Mejoraron las tasas de respuestas correctas
en evaluaciones tras su interaccion con modelos virtuales ®.
En el ambito educativo pregrado, la incorporacion de una
practica de diseccion virtual mostré resultados positivos en
la participacion y el interés de los estudiantes, lo que subrayo
la viabilidad de estas tecnologias en entornos académicos con
recursos limitados .

En el ambito de la neurocirugia, las aplicaciones mixtas de RV'y
RA han demostrado ser particularmente Utiles en la planificacion
de procedimientos como la reseccion de tumores cerebrales
y el tratamiento de aneurismas. La precision y la seguridad
quirGrgica mejoraron gracias a la superposicion de informacion
clave en tiempo real ®. Este avance se complementa
con la creacion de laboratorios neuroquirtrgicos virtuales
que simulan entornos operativos completos, lo que brinda
acceso global a recursos educativos que anteriormente eran
limitados, como modelos de diseccion cadavérica digital @®.
Ademas, el desarrollo de modelos tridimensionales de diseccion
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de fibras de sustancia blanca, disponibles gratuitamente en
plataformas digitales, ha incrementado la accesibilidad al
aprendizaje anatomico de alta calidad @. Sin embargo, la
adopcion de la RV sigue siendo desigual. Por ejemplo, en
Australia y Nueva Zelanda, solo un 36 % de las universidades
utiliza RV en sus programas de neuroanatomia. Esto refleja
desafios relacionados con la variabilidad en el curriculo y la
implementacion tecnoldgica 9. No obstante, la aceptacion de
estas herramientas, tanto por estudiantes de pregrado como
de posgrado, subraya la necesidad de continuar optimizando
su usabilidad y de que sean adaptadas a las necesidades
educativas ¢". En suma, estos estudios resaltan el potencial
transformador de la RV y la RAen la educacion médica, al poner
de relieve su capacidad para superar barreras tradicionales y
fomentar una formacion mas dinamica y efectiva.

En conclusion, el sistema de RV evaluado demostrd ser una
herramienta altamente efectiva, motivadora y aceptada para
la ensefanza de neuroanatomia. Su capacidad para representar
estructuras anatomicas de manera realista, facilitar la
comprension tridimensional y motivar a los usuarios refuerza
su potencial como complemento a los métodos tradicionales
de ensenanza. Con mejoras especificas en la interfaz y una
evaluacion mas amplia, este sistema podria consolidarse como
un recurso estandar en la formacion médica avanzada.
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RESUMEN

Objetivo: Disenar e implementar una plataforma integral de seguimiento, trazabilidad y monitoreo
en tiempo real de bombas de infusion, la cual integre un prototipo de bomba de infusion peristaltica,
con el objetivo de optimizar el monitoreo de la administracion de terapias intravenosas y apoyar la
eficiencia del personal médico y de enfermeria. Materiales y métodos: Se desarroll6 un prototipo
de bomba de infusion peristaltica fabricado mediante impresion 3D, un método que permite la
creacion precisa y personalizada de componentes con alta resistencia y funcionalidad. El prototipo
integra microcontroladores y sensores capaces de detectar anomalias durante la administracion
de medicamentos, lo que garantiza un control constante del flujo. Paralelamente, se diseid una
plataforma digital con acceso a través de una interfaz web, que permite el monitoreo continuo y
en tiempo real de las bombas. Esta solucion propuesta, desarrollada en Bolivia, tiene un enfoque
de bajo costo, lo que facilita su adopcion en contextos donde las opciones comerciales existentes,
aunque avanzadas, son menos accesibles por su elevado precio. La propuesta centraliza la
supervision y optimiza los recursos del personal médico. Resultados: Se llevaron a cabo multiples
pruebas experimentales para evaluar la precision del prototipo en comparacion con las bombas
comerciales estandar mediante el analisis del error porcentual en las tasas de infusion. EL prototipo
alcanzé un error porcentual permitido, entre -2,68 % y +2,57 %, lo que evidencia su precision
y funcionalidad. Ademas, la plataforma digital demostré ser eficaz para optimizar el tiempo
de monitoreo, lo que permitié al personal de salud concentrarse en actividades prioritarias.
Conclusiones: La implementacion de la plataforma integral y de este primer prototipo de bomba
de infusion peristaltica desarrollado representa un avance en el monitoreo de terapias intravenosas
en Bolivia. Su disefo de bajo costo lo convierte en una alternativa viable para ampliar el acceso al
monitoreo en tiempo real, promover la innovacion tecnologica y optimizar los recursos humanos y
materiales en el ambito hospitalario.

Palabras clave: Bombas de Infusion; Impresion Tridimensional; Innovacion Tecnolégica; Monitoreo;
Sensores (Fuente: DeCS BIREME).

Comprehensive platform for real-time tracking of a prototype
of peristaltic infusion pump, Universidad Privada del Valle,
Cochabamba, Bolivia

ABSTRACT

Objective: To design and implement a comprehensive platform for the real-time tracking, traceability,
and monitoring of infusion pumps, incorporating a prototype of a peristaltic infusion pump, with the
purpose of optimizing intravenous therapy monitoring and enhancing the efficiency of medical and
nursing staff. Materials and methods: A prototype of a peristaltic infusion pump was developed
using 3D printing, a method that enables the precise and customized creation of highly durable and
functional components. The prototype integrates microcontrollers and sensors capable of detecting
anomalies during drug administration, ensuring constant flow control. In parallel, a digital platform
was designed with access through a web interface, allowing continuous real-time monitoring of
the pumps. This low-cost solution, developed in Bolivia, aims to facilitate implementation in
settings where existing commercial systems—although technologically advanced—are less accessible
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due to their high cost. The proposed system centralizes supervision and optimizes medical staff resources. Results: A series of
experimental tests were conducted to evaluate the prototype’s accuracy compared to standard commercial infusion pumps by
analyzing the percentage error in infusion rates. The prototype achieved an acceptable error range between -2.68 % and +2.57 %,
demonstrating its accuracy and functionality. Furthermore, the digital platform proved effective in optimizing monitoring time,
enabling healthcare personnel to focus on higher-priority tasks. Conclusions: The implementation of this comprehensive platform
and the first prototype of a peristaltic infusion pump marks a significant step forward in intravenous therapy monitoring in Bolivia.
Its low-cost design makes it a viable alternative for expanding access to real-time monitoring, promoting technological innovation,
and optimizing both human and material resources in hospital settings.

Keywords: Infusion Pumps; Printing, Three-Dimensional; Inventions; Monitoring; Sensors (Source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

La terapia intravenosa (TIV) es un procedimiento médico
utilizado para administrar liquidos directamente en el torrente
sanguineo, a través de la insercion de una aguja o un catéter
en una vena. Este método se utiliza para diversos fines, como la
hidratacion, la administracion de medicamentos o el suministro
de nutrientes esenciales para el cuerpo humano 4. Su objetivo
principal es minimizar las complicaciones en los pacientes y
maximizar la eficacia terapéutica de los tratamientos ©).

En este contexto, las bombas de infusion intravenosa se han
convertido en tecnologias esenciales dentro de la atencion
médica ©. Estas herramientas proporcionan infusiones al
organismo del paciente en voliumenes y presiones controladas ),
lo que mejora de manera significativa la eficiencia de los
procedimientos de terapia intravenosa. Su uso ha demostrado
ser superior en una amplia gama de situaciones clinicas, como
la administracion de inotrdpicos intravenosos, soluciones
parenteralesy enterales, quimioterapia, analgésicos epidurales
continuos, insulina subcutanea y autotransfusion @9, Este
producto sanitario activo esta disefado para regular el flujo de
liquidos dentro del paciente mediante un mecanismo eléctrico
que genera una presion positiva, lo que asegura un suministro
constante y preciso (1°12),

A pesar de sus ventajas, en diversos entornos clinicos
persisten procedimientos manuales que han derivado en un
aumento de errores en la administracion de medicamentos
intravenosos. Estos errores incluyen dosis incorrectas,
volimenes inadecuados, seleccion erronea de medicamentos
e incompatibilidades farmacologicas, lo que genera efectos
adversos en los pacientes >, Aunque las bombas de infusion
son herramientas clave para garantizar una terapia intravenosa
precisa, la falta de seguimiento y trazabilidad, asi como la
necesidad de monitorear y actualizar parametros en tiempo
real, continlan siendo un desafio que limita la eficiencia
operativa del personal médico y de enfermeria.

En el ambito médico, las bombas de infusion desempenan un
papel fundamental. Entre ellas destacan las bombas de infusion
peristalticas, que son dispositivos de desplazamiento positivo
utilizados para bombear una amplia gama de fluidos . Estos
dispositivos permiten administrar liquidos y soluciones de
manera constante y precisa 7). Su funcionamiento se basa en
la compresion de una bolsa flexible o un tubo, lo que genera el
movimiento del liquido almacenado en un recipiente. Dentro

de esta categoria, se diferencian dos tipos principales: las
bombas peristalticas lineales, que comprimen el tubo en linea
recta, y las rotatorias, que utilizan un movimiento circular
para generar el flujo (®,

El desarrollo de un prototipo de bomba peristaltica tiene como
objetivo optimizar la eficiencia operativa en los hospitales, asi
como garantizar la calidad y seguridad en la administracion
de medicamentos y soluciones intravenosas. Este prototipo
se complementa con una plataforma de monitoreo en tiempo
real, disefada especificamente para supervisar parametros
clave, como el flujo de infusion y las alarmas generadas ante
posibles irregularidades. Aunque esta plataforma no depende
exclusivamente del Internet de las cosas médicas (loMT,
por sus siglas en inglés), incorpora sus principios al integrar
dispositivos médicos, sensores y redes digitales, lo que facilita
la recoleccion, analisis y transmision de informacion en tiempo
real (*2), Esta combinacion no solo aborda las necesidades
clinicas dentro del hospital, sino que también responde a
los desafios cotidianos de los pacientes, como el monitoreo
continuo de terapias, lo que contribuye al cuidado y gestion
de la salud personal ®. Ademas, el loMT permite ampliar la
conectividad y mejorar la eficiencia en los entornos clinicos
mediante dispositivos avanzados que recolectan y transmiten
datos médicos de forma remota @324,

MATERIALES Y METODOS

Diseio y poblacién de estudio

El disefo del prototipo de bomba de infusion peristaltica se
centro en construir un chasis estructural fabricado mediante
impresion 3D, que utilizo acido polilactico (PLA) como
material principal. Este material fue seleccionado debido
a su sostenibilidad, durabilidad y adaptabilidad, lo que
permitié la creacion precisa de componentes personalizados.
Para garantizar un disefo eficiente, durante el desarrollo
se consideraron factores como resistencia estructural,
ergonomia y durabilidad. Asimismo, se realizaron multiples
pruebas y ajustes para validar la precision dimensional y la
compatibilidad con los procesos de impresion 3D. De esta
manera, se logrd garantizar la estabilidad y funcionalidad del
dispositivo.

El prototipo estda compuesto por dos modulos principales,
cada uno disefado para cumplir funciones especificas. En
primer lugar, el médulo de interfaz de usuario incorpora una
pantalla, un teclado y ledes de alarma, lo que facilita una

https://doi.org/10.24265/horizmed.2025.v25n3.02
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interaccion intuitiva y permite al personal médico monitorear
y gestionar parametros criticos del sistema. En segundo
lugar, el modulo de la bomba peristaltica incluye un sensor
magnético de efecto Hall, responsable de monitorear el flujo
del liquido con precision, asi como un sistema de deteccion
de burbujas implementado mediante una fotorresistencia
(LDR, por sus siglas en inglés) y un modulo laser. Este modulo
también integra ranuras y seguros disenados para garantizar
la fijacion adecuada del set de infusion, ademas de un tren
de engranajes con una relacion de reduccion de 9:1, lo que
permite optimizar la velocidad y el torque del motor con el fin
de mantener un flujo constante y seguro.

Por otra parte, la distribucion de los componentes eléctricos
dentro del dispositivo fue cuidadosamente planificada para
maximizar la accesibilidad, el rendimiento y la seguridad. Cada
componente fue ubicado estratégicamente con el fin de optimizar
el espacio interno, lo que facilito tanto el mantenimiento como
posibles actualizaciones futuras. La tecnologia de impresion
3D permitié crear modulos personalizados y duraderos, que se
ajustaron perfectamente a los requerimientos especificos del
sistema. De manera complementaria, el disefio incluyé una
carcasa protectora destinada a alojar los rodamientos esenciales
para el movimiento fluido del liquido, lo que garantizé un
funcionamiento eficiente y seguro del dispositivo (Figura 1).

Biomédico-Keyla Mey Martinez
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Figura 1. Modelo 3D renderizado de prototipo de bomba de infusion
peristaltica con sus componentes externos e internos

Adicionalmente, se desarrollé una interfaz grafica de usuario
dentro de la plataforma digital Infusense, disefiada para
optimizar la gestion y el monitoreo de las bombas de infusion.
Este diseho ofrece una experiencia intuitiva y responsiva, lo
que permite un acceso rapido y seguro a las funcionalidades
del sistema. La interfaz inicia con una pagina de bienvenida,
seguida por un proceso de inicio de sesion que restringe el
acceso exclusivamente al personal autorizado. Una vez que
los usuarios inician sesion, acceden a un panel de control
principal que consolida informacion clave en un tablero visual.
Este panel permite monitorear el estado en tiempo real de
los dispositivos, consultar el historial operativo y registrar
eventos criticos (Figura 2).
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infundir de
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infundir de
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Hora de inicio - Hora de inicio -

00:00:00 00:00:00

Figura 2. Interfaz grafica de plataforma digital Infusense: vista del panel de control

Ademas, la plataforma incluye una seccion en la que se
visualiza la ficha técnica de la infusion realizada como
se puede observar en la Figura 3, donde se visualiza la
informacion correspondiente a la infusion, como el volumen,
tiempo, area donde se realiz6 la infusion, etc. Por otro
lado, dentro de los mddulos se puede visualizar los eventos
y alarmas para gestionar incidencias, lo que facilitara las
respuestas rapidas ante situaciones criticas. Asimismo, cuenta
con un modulo de mantenimiento que permite programar y

Horiz Med (Lima) 2025; 25(3): 3237

registrar actividades preventivas y correctivas para garantizar
el optimo funcionamiento de los equipos. La interfaz es
escalable y permite gestionar la informacién de pacientes
y usuarios, asignar roles y privilegios, asi como registrar
nuevos dispositivos al sistema. Por ultimo, incluye manuales
de operacion, opciones de configuracion avanzadas, como
el ajuste del servicio Transporte de Telemetria de Cola de
Mensajes (MQTT, por sus siglas en inglés) y una funcion de
cierre de sesion segura para proteger la integridad del sistema.
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Figura 3. Vista de ficha técnica de una infusion dentro de la plataforma Infusense

En cuanto a la comunicacion con la plataforma digital, se
implementd un esquema basado en los protocolos MQTT vy
Protocolo de Transferencia de Hipertexto (HTTP, por sus siglas en
inglés), lo cual permitié optimizar la eficiencia y la funcionalidad
del sistema. El protocolo MQTT, conocido por su ligereza y
rapidez, opera bajo un modelo de publicacion-suscripcion
gestionado por un intermediario, el broker Mosquitto, que
facilita la interaccion entre los dispositivos. Este protocolo es
ideal para redes con alta latencia o ancho de banda limitado y es
capaz de gestionar hasta 10 000 clientes, con soporte tanto para
comunicacion unidireccional como para multidifusion, lo que lo
convierte en una solucion altamente flexible y confiable @2,
El MQTT fue utilizado para transmitir en tiempo real los
datos operativos y alertas generadas por la bomba hacia la
plataforma digital, mientras que el protocolo HTTP se empleo
para la interaccion con la interfaz web, lo que permite a los
usuarios visualizar datos, gestionar configuraciones y realizar
actualizaciones de firmware de manera segura.

El flujo de informacion inicia cuando la bomba de infusion
envia datos mediante el MQTT al broker Mosquitto, que actlia
como nucleo central de las comunicaciones. A continuacion,
el broker reenvia la informacion al sistema central Core
Python, encargado de procesar y analizar los datos recibidos
mediante algoritmos especializados. Estos datos se almacenan
en una base de datos MySQL para registrar eventos y permitir
un analisis detallado. De forma paralela, la plataforma
digital Infusense, disefada con una interfaz grafica intuitiva,
permite al usuario monitorear en tiempo real el estado de
los dispositivos, gestionar alarmas y realizar mantenimiento
preventivo y correctivo, lo que facilita la administracion de las
bombas de infusion en entornos hospitalarios.

Finalmente, para garantizar la seguridad y la eficiencia en la
comunicacion de datos, se implementd una infraestructura de
telecomunicaciones que incluye un servidor DNS dedicado,
configuraciones especificas de IPv4 y una red wifi exclusiva
protegida mediante el protocolo WPA2. Esta infraestructura fue
disehada para soportar las interacciones entre dispositivos, lo
que asegura una conexion confiable y segura. Adicionalmente,
se integro un servidor Apache para manejar aplicaciones web,
el cual fue instalado en un equipo con sistema operativo
Windows, 16 GB de RAM, procesador i7 de octava generacion y

1 TB de almacenamiento, lo que permite optimizar los recursos
disponibles dentro de las limitaciones presupuestarias (Figura 4).
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Servidor personal PC
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infusién

Figura 4. Infraestructura de telecomunicaciones

Cabe mencionar que, en este caso, no se requiere una poblacion
de estudio, ya que las pruebas consistieron en comparar el flujo
con una bomba de infusion B. Braun, mediante simulaciones de
multiples infusiones para evaluar la precision y el desempeiio
del prototipo en condiciones controladas.

Variables y mediciones

Para evaluar el desempefio del prototipo de bomba de infusion
peristaltica, se analizaron diferentes aspectos relacionados con
su precision, funcionalidad y conectividad. En primer lugar, la
precision del flujo de infusion se midi6 utilizando una balanza
analitica calibrada, lo que permitié obtener mediciones exactas
del liquido administrado por el prototipo. Estas mediciones
se compararon con los valores teoricos esperados y con los
resultados obtenidos de una bomba comercial B. Braun, mediante
simulaciones de multiples infusiones. Las pruebas se realizaron
bajo diferentes condiciones operativas para garantizar la
estabilidad y consistencia del flujo. Adicionalmente, se evalu6
el desempeno del sistema de deteccion de burbujas y oclusion,
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que emplea una fotorresistencia (LDR) y un modulo laser, con
el fin de verificar su capacidad para identificar burbujas en el
liquido infundido, por medio de la simulacion de irregularidades
en la linea de infusion y la presencia del flujo en la camara de
goteo.

Por otro lado, se analizé la conectividad y transmision de datos,
con una evaluacion de parametros clave como la latencia, la
estabilidad de la conexion y la pérdida de datos. Estas pruebas
se realizaron para validar el correcto funcionamiento de
los protocolos MQTT y HTTP, los cuales son responsables de
garantizar una comunicacion constante y en tiempo real entre
el dispositivo y la plataforma digital Infusense. Ademas, se
verifico la fiabilidad del tren de engranajes con una relacion
de reduccion de 9:1, para analizar su capacidad de mantener
un torque y velocidad consistentes durante operaciones
prolongadas. De esta manera, se asegurd un flujo continuo y
uniforme del liquido infundido. Finalmente, se comprobo la
compatibilidad dimensional de los componentes impresos en
3D con los modulos electronicos y mecanicos, lo que garantizo
su correcto ensamblaje y funcionalidad conjunta.

Analisis estadistico

Los datos obtenidos durante las pruebas experimentales se
analizaron mediante herramientas de analisis descriptivo y
pruebas de hipotesis. Para evaluar la precision del flujo de
infusion, se utilizé un analisis de varianza (ANOVA) con un nivel
de confianza del 95 %, que permitié comparar las tasas de flujo
del prototipo con las de una bomba comercial estandar. Se
considerd que la precision del prototipo debia cumplir con un

Tabla 1. Pruebas protocolo de prueba de aceptacion (ATP)

error porcentual maximo de +3 %, segun lo establecido en la
norma IEC 60601-2-24, que regula la seguridad y el desempefo
de equipos de infusion intravenosa.

Consideraciones éticas

El desarrollo y las pruebas del prototipo se llevaron a cabo
respetando los principios éticos aplicables al disefio de
dispositivos médicos. Todas las pruebas se realizaron en
entornos controlados y simulados, sin involucrar a pacientes
humanos ni emplear material bioldgico.

Se implementaron medidas para garantizar la seguridad de
los datos generados durante las pruebas, y se incluyeron
protocolos de confidencialidad para el manejo de la informacion
almacenada en la plataforma digital. Este proyecto fue
aprobado por la Direccion General del Hospital Univalle Norte,
en coordinacion con el Servicio de Enfermeria y de Ingenieria
Biomédica, con fecha 8 de abril de 2024. El objetivo principal
consiste en contribuir al avance tecnoldgico en el ambito de
la salud, con la finalidad de que su implementacion futura se
alinee con las normativas éticas y regulatorias vigentes para
dispositivos médicos.

RESULTADOS

Protocolo de prueba de aceptacion

Los protocolos de pruebas de aceptacion (ATP) son esenciales para
asegurar la calidad y validar tanto la plataforma digital como el
prototipo de bomba de infusion en este proyecto. Los ATP verifican
que el sistema integrado cumpla con las especificaciones técnicas
y satisfaga las necesidades operativas previstas (Tabla 1).

Componente

Prototipo bomba de
infusion peristaltica

Prototipo bomba de
infusion peristaltica
Plataforma digital
Plataforma digital
Comunicaciones

Comunicaciones

Simulacion de fallos

Interfaz y Usabilidad

Prueba realizada
Verificacion de
ensamblaje

Funcionalidad basica

Instalacion del software

Funciones de usuario
Conectividad MQTT y
HTTP

Pruebas de transmision
de datos

Evaluacion de la
recuperacion de errores

Evaluacion de la
interfaz de usuario
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Pruebas ATP
Resultado esperado

Todos los componentes estan
correctamente montados

Operacion correcta segln las
especificaciones

Software y base de datos
correctamente instalados

Funcionamiento sin errores
de registro y configuracion

Comunicaciones estables y sin
interrupciones

Transmision de datos fiable y

Resultado obtenido

Correctamente montados

Operacion correctamente realizada

Instalacion exitosa

Funcionamiento correcto y fluido

Comunicacion estable

Recuperacion adecuada y
registro de fallos

Facilidad de uso y respuesta

Transmision segura confirmada
segura

Recupero rapidamente los fallos
simulados, con activacion de alarmas
y registro de eventos en menos de 5 s

Los usuarios reportaron una alta

adecuada satisfaccion con la interfaz



Keyla Mey Martinez Montes de Oca; Remmy Fuentes Telleria;

Sergio Elias Hoyos; Eynar Calle Viles; Rommer Alex Ortega Martinez

Evaluacion de pruebas de laboratorio

En las pruebas de laboratorio, se realizaron multiples infusiones
con diversos volimenes y tiempos para evaluar el porcentaje
de error del sistema. Los resultados demostraron que el error
se mantenia dentro del rango de tolerancia permitido por la

norma IEC 60601-2-24 para bombas de infusion. A continuacion,
se muestra la Figura 5, que ilustra estos resultados y destaca
la precision y la fiabilidad del dispositivo en condiciones de
prueba controladas.
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Figura 5. Grafica de error porcentual en pruebas realizadas por el prototipo

Por otro lado, en la evaluacién del prototipo de bomba de
infusion conforme a la norma IEC 60601-2-24, se establecio
un protocolo de prueba que consistio en administrar 5 ml por
minuto durante 60 minutos. Se definieron intervalos especificos
para analizar la precision de dosificacion; se midié el volumen
infundido en intervalos de 2, 5, 11, 19 y 31 minutos, y se
calcularon los errores acumulativos con el fin de verificar la
conformidad con el umbral de tolerancia de error del 3 %.

Los resultados indicaron una mejora en la precision conforme
aumentaba la duracion del intervalo observado. Los errores
maximo y minimo se aproximaron a cero en intervalos mas
largos, lo que evidencid una mayor estabilidad y precision
del dispositivo. Esta tendencia se visualizd efectivamente en
una grafica de trompeta, que destacéd la disminucion de la
variabilidad y el aumento de la consistencia del rendimiento a
medida que se extendian los periodos de observacion (Figura 6).

Curvas de trompeta para bombas de infusién: andlisis de variabilidad del error

2.57%

Error porcentual (%)

—e— Ep(max)
—e— Ep(min)

2 5 11

19 31

Duracién de la ventana de observacion (minutos)

Figura 6. Curva de trompeta, analisis de variabilidad del error

Evaluacion de pruebas de campo

La evaluacion se llevo a cabo en el Hospital Univalle Norte de
la ciudad de Cochabamba, Bolivia. Se desarrollaron pruebas
de campo para evaluar el funcionamiento del prototipo de
bomba de infusion peristaltica, con el objetivo de verificar
su cumplimiento con el rango de tolerancia aceptado. Se
emplearon una bomba volumétrica peristaltica B. Braun
(Infusomat® Compact 100) y suero fisioldgico al 0,9 %. Las

pruebas se realizaron en presencia de personal médico
especializado en cuidados intensivos, ingenieros delegados
y la jefa de enfermeria, quien particip6 como observadora
critica. Los resultados confirmaron que el prototipo entregaba
volumenes dentro del rango de tolerancia de error de +/-3 %
(Figura 7). Los datos registrados en la Tabla 2 y la Tabla 3
detallan los voliumenes y porcentaje de error, lo que permitio
evaluar la viabilidad y fiabilidad del dispositivo.
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Tabla 2. Valores obtenidos entre ambos dispositivos

Ve Tiempo (min)

Volumen de bomba de

Volumen de bomba de

establecido (ml)

20 2
20 2
40 5
40 5
60
60

Tabla 3. Porcentajes de error de ambas bombas de infusion

Error porcentual de bomba

infusion estandar (ml)

infusion prototipo (ml)

19,770 19,419
19,761 19,489
39,449 39,261
39,649 39,363
59,419 58,974
59,003 58,993

Error porcentual de bomba

estandar (%)
1,15
1,69
1,38
0,88
0,96
1,66

Figura 7. Pruebas de validacion realizadas en el Hospital Univalle
Norte
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prototipo (%)
2,91
2,56
1,84
1,59
1,71
1,67

DISCUSION

La implementacion del lIoMT y el uso del protocolo MQTT
han sido elementos clave en la conceptualizacion y el
desarrollo del prototipo de bomba de infusion peristaltica. El
objetivo principal de esta tecnologia radica en su capacidad
de monitoreo en tiempo real, aspecto crucial para la
administracion eficiente y segura de terapias intravenosas en
entornos clinicos. La integracion de la lIoMT en el prototipo
ha mejorado el seguimiento y el control de las funciones del
dispositivo, lo que ha permitido una mayor adaptacion a las
necesidades especificas de los pacientes, y ha optimizado la
capacidad del personal médico para responder rapidamente
ante cualquier eventualidad. Sin embargo, la incorporacion de
estas tecnologias ha presentado desafios, especialmente en
términos de seguridad de los datos y la integracion con sistemas
existentes. La proteccion de la informacion del paciente
ha sido una prioridad. Se implementaron medidas estrictas
para garantizar la seguridad de todas las transmisiones de
datos, en cumplimiento con las normativas de privacidad y
seguridad, mediante el uso de cifrado y autenticacion en las
comunicaciones basadas en el protocolo MQTT.

En comparacion con otros prototipos desarrollados previamente,
se destacan avances significativos. Por ejemplo, en 2011, en
Medellin, Colombia, se diseno un prototipo de bomba de infusion
que dosificaba caudales con tasas de administracion maxima y
minima de 3,4 mL/min y 1,1 mL/min, respectivamente, y que
alcanzé una precision del 10 %. En contraste, el presente trabajo
logré mantener un error porcentual permitido entre -2,68 % y
+2,57 %, lo que mejord considerablemente la precision en la
administracion de fluidos @.
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Se estima que aproximadamente el 90 % de los pacientes
hospitalizados reciben medicamentos intravenosos a través
de bombas de infusion, las cuales son tecnologias esenciales
en la atencion médica. Por ello, resulta fundamental evaluar
su utilidad clinica, el riesgo de errores en la administracion
de medicamentos intravenosos y la seguridad del paciente
asociado a estos dispositivos, especialmente en el caso de
bombas inteligentes o con monitoreo remoto. Se requiere
atender estos desafios mediante la innovacion y el desarrollo
de nuevas tecnologias que prioricen los factores humanos en
su disefio y operacion @,

Tras mdltiples pruebas realizadas al prototipo desarrollado,
se verificd que este opera dentro de la tolerancia permitida
de £3 %, y que cumple con la norma IEC 60601-2-24.
Ademas, la implementacion de una plataforma digital de
seguimiento y monitoreo en tiempo real ha demostrado ser
una solucion viable, ya que mejora la eficiencia operativa y
reduce la necesidad de supervision constante por parte del
personal médico. Los componentes seleccionados y el disefio
tridimensional del chasis aseguraron tanto la funcionalidad
como la rentabilidad del dispositivo.

Apesar de los avances alcanzados, se identificé la necesidad de
mejorar ciertos aspectos, como la portabilidad del dispositivo
para su uso en situaciones de emergencia, el tamafo y el nivel
de ruido generado. Las pruebas de calibracion se realizaron
utilizando agua destilada, conforme a las recomendaciones
de la norma, asi como suero fisiologico. Los resultados
confirmaron la precision y consistencia del sistema en
diversas condiciones. Este prototipo ha demostrado beneficios
evidentes, particularmente en términos de costos y facilidad
de adaptacion a la interfaz, en comparacion con dispositivos
comerciales. Sin embargo, se recomienda realizar mas pruebas
de validacion para concretar una eventual comercializacion
local y perfeccionar detalles técnicos identificados durante las
pruebas iniciales.

En consecuencia, la implementacion de estos prototipos en
prueba exige una evaluacion prolija por parte del personal de
salud. Ademas, como parte de su validacion, es pertinente el
contraste con otros dispositivos ya validados y, sobre todo, con
aquellos que se encuentran en uso dentro del ambito sanitario.
Desafortunadamente, al ser un equipo en prueba, presenta la
limitacion de su aplicacion en pacientes reales en comparacion
con los dispositivos estandar. Sin duda, esta constituye una de
las aspiraciones para continuar con su legitimacion y, de este
modo, demostrar mas beneficios tanto en el aspecto médico
como en el econémico de este dispositivo innovador.

En conclusion, este prototipo representa un avance significativo
en la innovacion tecnoldgica aplicada a la salud, al ofrecer
una alternativa viable y accesible frente a los dispositivos
comerciales existentes. Sus caracteristicas de disefio y su bajo
costo lo convierten en una opcion ideal para su implementacion
en regiones con recursos limitados. Las futuras investigaciones
deben enfocarse en validar clinicamente el dispositivo y

mejorar sus caracteristicas, con el objetivo de facilitar su
comercializacion local y expansion en el ambito médico.

Contribucién de autoria: KMAMMO y RAOM participaron en la
recoleccion de datos, el analisis de resultados, la discusion,
la metodologia y la revision final del articulo. Ademas, RFT y
ECV colaboraron en la discusion, la metodologia y la revision
final del articulo. Asimismo, SEH desarrolld el analisis de
resultados, la discusion, la metodologia y la revision final del
articulo.

Fuentes de financiamiento: Los autores financiaron este
articulo.

Conflicto de intereses: Los autores declaran no tener ninglin
conflicto de intereses.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. Amarilla-Tostado Y, Goma-Freixes E, Gastelo-Anhuaman M, Fernandez-
Bombin A, Llaurado-Gonzalez MA, Sampedro-Sanchis B. Implementacion
de un programa de terapia intravenosa en pacientes nefrologicos:
analisis de los resultados. Enferm Nefrol [Internet]. 2024;27(1):56-61.
Disponible en: https://doi.org/10.37551/52254-28842024007

2. Agencia de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias de Andalucia. Guia
de Practica Clinica sobre Terapia Intravenosa con Dispositivos no
Permanentes en Adultos [Internet]. Sevilla: AETSA; 2018. Disponible en:
https://portal.guiasalud.es/wp-content/uploads/2018/12/GPC_541_
Terapia_intravenosa_AETSA_compl.pdf

3. Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad. Guia de Practica
Clinica sobre Terapia Intravenosa con Dispositivos no Permanentes en
Adultos. Version resumida [Internet]. Sevilla: AETSA; 2014. Disponible
en: https://www.aetsa.org/download/publicaciones/AETSA_2011-3_
GPCTIV-resumida_final_8_03_20151.pdf

4. Resendiz M, Mufoz TJ. Nivel de conocimientos y practica adquiridos
durante un curso-taller de terapia intravenosa. Enferm Glob [Internet].
2012;11(26):237-45. Disponible en: https://dx.doi.org/10.4321/51695-
61412012000200015

5. Instituto de Efectividad Clinica y Sanitaria. Bombas de infusion
parenteral en internacion general [Internet]. Buenos Aires: IECS; 2020.
Disponible en: https://docs.bvsalud.org/biblioref/2021/12/1349042/
iecs-irr-756.pdf

6.  TobonC, HiguitaN, Torres RA. Disefo y construccion del prototipo de una
bomba de infusion tipo PCA para la administracion de medicamentos.
CES Med [Internet]. 2003;17(2):31-5. Disponible en: https://revistas.
ces.edu.co/index.php/medicina/article/view/555/0

7.  Garcia Alvarez MB, Pillajo Pillajo S. Protocolo de manejo correcto de
bombas de infusion [Internet]. Santo Domingo: Ministerio de Salud Publica,
Hospital Dr. Gustavo Dominguez Zambrano; 2023. Disponible en: https://
www.hgdz.gob.ec/wp-content/uploads/2024/05/MANEJO_BOMBAS_
INFUSION-final.-signed-signed-signed-signed-signed-2-signed. pdf

8.  Toribio R. Bombas de infusion externas [Internet]. Plasencia: Area de
Salud Plasencia; 2008. Disponible en: http://areasaludplasencia.es/
wasp/pdfs/7/717004.pdf

9. Alvia K. Entrenamiento en bombas de infusion [Internet]. Chone:
Hospital General Napoledn Davila Coérdova; 2015. Disponible en:
https://hospitalgeneralchone.gob.ec/wp-content/uploads/2015/10/
si-ENTRENAMIENTO-EN-BOMBAS-DE-INFUSI%C3%93N. pdf

10. Manrique-Rodriguez S, Fernandez-Llamazares C, Herranz-Alonso A,
Sanjurjo-Saez M. Bombas de infusion inteligentes: luces y sombras
de una tecnologia en desarrollo. Med Clin (Barc) [Internet].
2011;137(8):361-5.  Disponible en: https://doi.org/10.1016/j.
medcli.2010.01.016

11.  Martins Wilson AMM, Peterlini MA, Pedreira M. Bombas de infusion y

https://doi.org/10.24265/horizmed.2025.v25n3.02


https://doi.org/10.37551/S2254-28842024007
https://portal.guiasalud.es/wp-content/uploads/2018/12/GPC_541_Terapia_intravenosa_AETSA_compl.pdf
https://portal.guiasalud.es/wp-content/uploads/2018/12/GPC_541_Terapia_intravenosa_AETSA_compl.pdf
https://www.aetsa.org/download/publicaciones/AETSA_2011-3_GPCTIV-resumida_final_8_03_20151.pdf
https://www.aetsa.org/download/publicaciones/AETSA_2011-3_GPCTIV-resumida_final_8_03_20151.pdf
https://dx.doi.org/10.4321/S1695-61412012000200015
https://dx.doi.org/10.4321/S1695-61412012000200015
https://docs.bvsalud.org/biblioref/2021/12/1349042/iecs-irr-756.pdf
https://docs.bvsalud.org/biblioref/2021/12/1349042/iecs-irr-756.pdf
https://revistas.ces.edu.co/index.php/medicina/article/view/555/0
https://revistas.ces.edu.co/index.php/medicina/article/view/555/0
https://www.hgdz.gob.ec/wp-content/uploads/2024/05/MANEJO_BOMBAS_INFUSION-final.-signed-signed-signed-signed-signed-2-signed.pdf
https://www.hgdz.gob.ec/wp-content/uploads/2024/05/MANEJO_BOMBAS_INFUSION-final.-signed-signed-signed-signed-signed-2-signed.pdf
https://www.hgdz.gob.ec/wp-content/uploads/2024/05/MANEJO_BOMBAS_INFUSION-final.-signed-signed-signed-signed-signed-2-signed.pdf
http://areasaludplasencia.es/wasp/pdfs/7/717004.pdf
http://areasaludplasencia.es/wasp/pdfs/7/717004.pdf
https://hospitalgeneralchone.gob.ec/wp-content/uploads/2015/10/si-ENTRENAMIENTO-EN-BOMBAS-DE-INFUSI%C3%93N.pdf
https://hospitalgeneralchone.gob.ec/wp-content/uploads/2015/10/si-ENTRENAMIENTO-EN-BOMBAS-DE-INFUSI%C3%93N.pdf
https://doi.org/10.1016/j.medcli.2010.01.016
https://doi.org/10.1016/j.medcli.2010.01.016

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

Plataforma integral para seguimiento en tiempo real de un prototipo de bombas de
infusion peristaltica, Universidad Privada del Valle, Cochabamba, Bolivia

lesion celular en globulos rojos en la terapia transfusional: revision
integradora de la literatura. Rev Latino-Am Enfermagem [Internet].
2016;24:€2763. Disponible en: https://doi.org/10.1590/1518-
8345.1155.2763

Macias M, Solis L. Errores en la administracion de medicacion en un
servicio de urgencias: conocer para disminuir el riesgo. Rev Esp Salud
Publica [Internet]. 2018;92:€201806038. Disponible en: https://scielo.
isciii.es/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1135-57272018000100210
Rojas-Marin MZ, Castillo-Penagos CD, Orduz-Diaz YD, Segura-Suarez
MA. Estrategias para la prevencion de errores en la administracion
de medicamentos intravenosos. Investig Enferm Imagen Desarro
[Internet]. 2021;23. Disponible en: https://doi.org/10.11144/
Javeriana.ie23.epea

Saucedo-Becerra A, Serrano-Flores FE, Flores-Arcos V, Morales-
Olarte E, Santos-Garcia A. Errores frecuentes en la administracion
de medicamentos intravenosos en pediatria. Rev Enferm Inst Mex
Seguro Soc [Internet]. 2008;16(1):19-26. Disponible en: https://www.
medigraphic.com/pdfs/enfermeriaimss/eim-2008/eim081e.pdf
Lopez C. Disefio y fabricacion de bomba peristaltica basada en
motores paso a paso [tesis de pregrado]. Sevilla: Universidad de
Sevilla; 2015. Disponible en: https://idus.us.es/server/api/core/
bitstreams/20911b63-628c-44f4-9f80-56ec4f879b2c/content

Ochoa Y. Bombas de infusion [tesis de pregrado]. Cuenca: Universidad
del Azuay; 2013. Disponible en: https://dspace.uazuay.edu.ec/
bitstream/datos/2194/1/09656.pdf

Centro Nacional de Excelencia Tecnologica en Salud. Guia tecnologica
No. 1: Sistemas de infusion [Internet]. México: CENETEC; 2004.
Disponible en: http://www.cenetec.salud.gob.mx/descargas/
biomedica/guias_tecnologicas/1gt_bombas.pdf

Tunc MA, Gures E, Shayea I. A survey on loT smart healthcare:
emerging technologies, applications, challenges, and future trends
[Internet]. arXiv preprint arXiv:2109.02042; 2021. Disponible en:
https://arxiv.org/abs/2109.02042

Chango W, Olivares T, Delicado F. Topologias en el internet de las cosas
médicas (IoMT), revision bibliografica. Rev Tecnol ESPOL [Internet].
2022;34(4):120-36. Disponible en: https://doi.org/10.37815/rte.
v34n4.960

Gonzales JC. [oMT: presente y futuro para la medicina del Internet de
las Cosas [Internet]. Madrid: Inrobics; 2023. Disponible en: https://
inrobics.com/iomt-presente-futuro-medicina-internet-de-las-cosas/
Danel 0O. Internet de las cosas en salud loMT-octubre 2020
[preprint]. ResearchGate [Internet]. 2020. Disponible en: https://
doi.org/10.13140/RG.2.2.23348.27520

Huang C, Wang J, Wang S, Zhang Y. Internet of medical things: a
systematic review. Neurocomputing [Internet]. 2023;557:126719.
Disponible en: https://doi.org/10.1016/j.neucom.2023.126719
Rodriguez Rodriguez I, Campo Valera M, Rodriguez JV. El internet
de las cosas médicas (IoMT): una revolucion tecnologica aplicable a
la gestion de la diabetes mellitus tipo 1 [Internet]. 1.2 ed. Malaga:
UMA Editorial; 2023. Disponible en: https://doi.org/10.24310/
mumaedmumaed.5

de la Cal J. Control domotico basado en el protocolo MQTT [tesis de
pregrado]. Valladolid: Universidad de Valladolid; 2019. Disponible en:
https://uvadoc.uva.es/bitstream/handle/10324/37826/TFG-1-1319.
pdf?sequence=1

Chambers L. Arquitectura orientada a eventos sobre protocolo
MQTT [tesina de licenciatura]. La Plata: Universidad Nacional
de La Plata; 2021. Disponible en: https://sedici.unlp.edu.ar/
bitstream/handle/10915/130301/Documento_completo.pdf-PDFA.
pdf?sequence=1&isAllowed=y

Moreno R. Desarrollo de una aplicacion loT para la gestion de un hogar
inteligente mediante el protocolo MQTT y sistemas en chip (SoC) ESP32
[tesis de Pregrado]. Valencia: Universitat Politécnica de Valencia;
2020. Disponible en: https://riunet.upv.es/handle/10251/152402
Pitarch J. Seguridad en redes de ambito médico con dispositivos loMT
[tesis de pregrado]. Barcelona: Universitat Politécnica de Catalunya;
2023. Disponible en: http://hdl.handle.net/2117/394171

Horiz Med (Lima) 2025; 25(3): 3237

28.

29.

Saldarriaga C, Rodriguez SE, Velasquez AA. Disefo y construccion
de un prototipo funcional de una bomba de infusion peristaltica
circular. Rev Colomb Fis [Internet]. 2011;43(2):354-9. Disponible en:
https://goo.su/NXD5

Giuliano KK. Intravenous smart pumps: usability issues, intravenous
medication administration error, and patient safety. Crit Care Nurs
Clin North Am [Internet]. 2018;30(2):215-24. Disponible en: https://
doi.org/10.1016/j.cnc.2018.02.004


https://doi.org/10.1590/1518-8345.1155.2763
https://doi.org/10.1590/1518-8345.1155.2763
https://scielo.isciii.es/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1135-57272018000100210
https://scielo.isciii.es/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1135-57272018000100210
https://doi.org/10.11144/Javeriana.ie23.epea
https://doi.org/10.11144/Javeriana.ie23.epea
https://www.medigraphic.com/pdfs/enfermeriaimss/eim-2008/eim081e.pdf
https://www.medigraphic.com/pdfs/enfermeriaimss/eim-2008/eim081e.pdf
https://idus.us.es/server/api/core/bitstreams/20911b63-628c-44f4-9f80-56ec4f879b2c/content
https://idus.us.es/server/api/core/bitstreams/20911b63-628c-44f4-9f80-56ec4f879b2c/content
https://dspace.uazuay.edu.ec/bitstream/datos/2194/1/09656.pdf
https://dspace.uazuay.edu.ec/bitstream/datos/2194/1/09656.pdf
http://www.cenetec.salud.gob.mx/descargas/biomedica/guias_tecnologicas/1gt_bombas.pdf
http://www.cenetec.salud.gob.mx/descargas/biomedica/guias_tecnologicas/1gt_bombas.pdf
https://arxiv.org/abs/2109.02042
https://doi.org/10.37815/rte.v34n4.960
https://doi.org/10.37815/rte.v34n4.960
https://inrobics.com/iomt-presente-futuro-medicina-internet-de-las-cosas/
https://inrobics.com/iomt-presente-futuro-medicina-internet-de-las-cosas/
https://doi.org/10.13140/RG.2.2.23348.27520
https://doi.org/10.13140/RG.2.2.23348.27520
https://doi.org/10.1016/j.neucom.2023.126719
https://doi.org/10.24310/mumaedmumaed.5
https://doi.org/10.24310/mumaedmumaed.5
https://uvadoc.uva.es/bitstream/handle/10324/37826/TFG-I-1319.pdf?sequence=1
https://uvadoc.uva.es/bitstream/handle/10324/37826/TFG-I-1319.pdf?sequence=1
https://sedici.unlp.edu.ar/bitstream/handle/10915/130301/Documento_completo.pdf-PDFA.pdf?sequence=1&isAllowed=y
https://sedici.unlp.edu.ar/bitstream/handle/10915/130301/Documento_completo.pdf-PDFA.pdf?sequence=1&isAllowed=y
https://sedici.unlp.edu.ar/bitstream/handle/10915/130301/Documento_completo.pdf-PDFA.pdf?sequence=1&isAllowed=y
https://riunet.upv.es/handle/10251/152402
http://hdl.handle.net/2117/394171
https://doi.org/10.1016/j.cnc.2018.02.004
https://doi.org/10.1016/j.cnc.2018.02.004

Correspondencia:
José Francisco Parodi Garcia
jparodig@usmp.pe

Recibido: 14/2/2025
Evaluado: 12/5/2025
Aprobado: 19/5/2025

Esta obra tiene licencia de Creative
Commons. Articulo en acceso
abierto. Atribucion 4.0 Internacional.
(http://creativecommons.org/
licenses/by/4.0/)

Copyright © 2025, Revista Horizonte
Médico (Lima). Publicado por
la Universidad de San Martin de
Porres, Peru.

ARTICULO ORIGINAL

Envejecimiento poblacional y geriatria en el Pera: un analisis de
la fuerza de trabajo y sus desafios

José Francisco Parodi Garcia®"?; Karla Patricia Contreras Riojas®??; Trizia Shantal Paredes Ruiz®2b;
JesUs Demetrio Enrique Galarreta Abanto®2P

1 Universidad de San Martin de Porres, Facultad de Medicina Humana, Centro de Investigacion del Envejecimiento
(CIEN). Lima, Pera.

2 Universidad de San Martin de Porres, Facultad de Medicina Humana. Lima, Peru.

2 Médico geriatra; ® Estudiante de Medicina Humana.

RESUMEN

Objetivo: Establecer la capacidad de la fuerza laboral geriatrica en Pert considerando su distribucion
etaria, geografica y por subsistemas de salud; asimismo, determinar la razon entre nimero de
geriatras y la poblacion adulta mayor (PAM) en cada departamento y subsistema: Seguro Social de
Salud (EsSalud) y Sistema Integral de Salud (SIS). Materiales y métodos: Estudio observacional,
descriptivo y transversal, basado en datos del Instituto Nacional de Estadistica e Informatica (INEI)
y del Colegio Médico del Peri (CMP) correspondientes al 2024, complementado con informacion
obtenida por medio del portal de transparencia de cada subsistema, excepto del sector privado.
Resultados: Se identificaron 426 geriatras acreditados con Registro Nacional de Especialista (RNE)
a nivel nacional. En promedio, cada geriatra atiende a 11 145 pacientes, segln la proyeccion del
INEI de 4 747 803 adultos mayores en el 2024. Trabajan 324 geriatras en los diferentes subsistemas
de salud no privados. La mayor parte de la fuerza laboral geriatrica pertenece a EsSalud, con 157
especialistas, mientras que el Ministerio de Salud-Seguro Integral de Salud (Minsa-SIS) cuenta con 93.
Asimismo, se observa una distribucion geografica desigual, con una concentracion del 61,6 % en
Lima y ausencia de geriatras en regiones como Tumbes, Huancavelica y Madre de Dios. Por otro
lado, la poblacion adulta mayor registrada en los sistemas mencionados asciende a 4 168 570,
por lo tanto, a cada geriatra le corresponderia atender a 16 674 pacientes, lo que evidencia una
brecha significativa entre el incremento de la demanda poblacional y la capacidad de atencion
que se ha mostrado en las ultimas décadas. Conclusiones: La fuerza de trabajo geriatrica en
Perl enfrenta desafios significativos relacionados con la distribucion geografica, la demanda de
servicios y la integracion de los sistemas de salud. A pesar del aumento en el nUmero de geriatras
en los Ultimos afos, el crecimiento de la poblacion adulta mayor es exponencialmente superior, lo
que agudiza la brecha en la cobertura geriatrica especializada.

Palabras clave: Adulto Mayor; Envejecimiento; Geriatras; Sistemas de Salud; Salud Publica
(Fuente: DeCS BIREME).

Population aging and geriatrics in Peru: an analysis of the
workforce and its challenges

ABSTRACT

Objective: To assess the capacity of the geriatric workforce in Peru, considering its age and
geographic distribution, as well as its distribution across health subsystems. In addition, to
determine the ratio of geriatricians to the older adult population (OAP) in each department and
within each subsystem: the Seguro Social de Salud (EsSalud - Social Health Insurance) and the
Seguro Integral de Salud (SIS - Comprehensive Health Insurance). Materials and methods: An
observational, descriptive, and cross-sectional study based on 2024 data from the Instituto Nacional
de Estadistica e Informatica (INEI - National Institute of Statistics and Informatics) and the Colegio
Médico del Pert (CMP - Medical Council of Peru), complemented by information obtained through
the transparency portals of each public health subsystem. The private sector was excluded from
the analysis. Results: A total of 426 board-certified geriatricians were registered in the Registro
Nacional de Especialista (RNE - National Registry of Medical Specialists) nationwide. Based on INEI’s
2024 projections, which estimated 4,747,803 older adults, each geriatrician would be responsible
for an average of 11,145 individuals. Of these specialists, 324 were employed within public health
subsystems. EsSalud accounted for the largest share with 157 specialists, followed by the Ministry
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of Health-SIS (MINSA-SIS) with 93. The geographic distribution was highly uneven, with 61.6 % of geriatricians located in Lima and
none in departments such as Tumbes, Huancavelica, and Madre de Dios. The OAP registered in the aforementioned subsystems
totals 4,168,570, implying that each geriatrician is, on average, responsible for 16,674 patients. These findings underscore a
significant gap between the rising demand for care and the capacity for specialized geriatric care in recent decades. Conclusions:
The geriatric workforce in Peru faces critical challenges, particularly in terms of geographic distribution, service demand, and
integration across health subsystems. Although the number of geriatricians has increased in recent years, the exponential growth
of the OAP continues to widen the gap in access to specialized geriatric care.

Keywords: Aged; Aging; Geriatricians; Health Systems; Public Health (Source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

En el siglo XXI se observa un fendmeno demografico
caracterizado por un incremento considerable de la poblacion
adulta mayor (PAM). Segln la Organizacion de las Naciones
Unidas (ONU) @, durante 2021 se registraron 761 millones de
habitantes de mas de 64 afnos. Se estima que, para el aiio 2050,
esta cifra se duplicara, lo que podria asociarse con un aumento
en la esperanza de vida y generara consecuencias importantes
en nuestra sociedad. El envejecimiento poblacional es un
fendmeno global, con un incremento proyectado de PAM a casi
el 30 % del total para 2060, segin la Comision Econémica para
América Latina y el Caribe (CEPAL) @. En el caso del Peru, esta
tendencia se conserva con un crecimiento exponencial mayor
de adultos mayores que demanda atencion especializada y
plantea interrogantes sobre la capacidad del sistema de salud
para satisfacer sus necesidades. Segin la documentacion
técnica del primer trimestre de 2023 del INEI, la PAM alcanz6
los 3,6 millones de personas, lo que representa el 12,3 % de la
poblacion total. Esta cifra evidencia un incremento del 7,9 %
desde 1950 @, Actualmente, en el pais, la PAM de 60 afos
supera en numero a la poblacion de 0 a 5 aflos “.

Este crecimiento demografico plantea desafios significativos
para el sistema de salud, de modo que exige su adaptacion
para satisfacer las necesidades especificas de la PAM ), la cual
presenta una alta prevalencia de discapacidad fisica, cognitiva
y sensorial, con efectos limitantes en su funcionalidad y
autonomia en las actividades diarias ©. Esta situacion a
menudo deriva en dependencia y aislamiento social, lo que
afecta la calidad de vida del adulto mayor y potencia los
costos y necesidades de cuidado . Ademas, representa un
porcentaje importante de hospitalizaciones por cuadros
agudos y un elevado consumo de medicamentos.

En este contexto, la geriatria se posiciona como una
especialidad médica esencial para abordar las necesidades
complejas de la PAM, con el fin de optimizar su capacidad
funcional y su dignidad. Sin embargo, el Perl enfrenta una
escasez critica de geriatras, ya que hasta 2018 solo habian 277
especialistas para atender a 3,7 millones de adultos mayores, lo
que equivale a 13 000 personas por cada geriatra ®. Ante estas
transiciones demograficas y epidemioldgicas, se ha propuesto
una transicion clinica que priorice la capacidad funcional de
las personas mayores —es decir, su capacidad intrinseca— en
lugar de centrarse Unicamente en las enfermedades ©-12).

Dada la irreversibilidad del envejecimiento poblacional, surge
la pregunta sobre la capacidad del sistema de salud peruano

para enfrentar estos desafios *. Por lo tanto, el presente
trabajo busca obtener informacion detallada sobre la fuerza
laboral geriatrica en el Per( y su relacion con la distribucion
de la PAM (desequilibrio entre oferta de servicios geriatricos
y demanda de la poblacion). El objetivo es contribuir a una
mejor comprension de la situacion actual y proporcionar
informacién que permita mejorar las politicas y planes de
cuidado para las personas mayores en el pais.

MATERIALES Y METODOS

Diseino y poblacion de estudio

Se realizd un estudio observacional, descriptivo y transversal.
La poblacion objetivo fue la PAM en el Per(. Se utilizaron
datos del INElI ™ para obtener una base actualizada que
incluyera rangos etarios y distribucion geografica, con énfasis
en los subsistemas de salud: Seguro Social de Salud (EsSalud) y
Sistema Integral de Salud (SIS).

El nimero de geriatras con registro nacional de especialidad
se obtuvo de la pagina web del Colegio Médico del Perl
(CMP) ®_ La informacion sobre la cantidad de geriatras en
cada subsistema de salud se obtuvo a través del portal de
transparencia. No se considero a los geriatras que trabajan
exclusivamente en el sector privado. En cambio, si se incluyo
a los geriatras de EsSalud, del SIS y de las Fuerzas Armadas
(Ejército, Marina de Guerra y Fuerza Aérea), asi como a los del
Fondo de Aseguramiento en Salud de la Policia Nacional del
Peru (Saludpol) 51, La informacion se recopilo hasta el 15 de
octubre de 2024, fecha del ultimo acceso a la pagina web del
CMP y del cierre de recepcion de respuestas a las solicitudes
de transparencia.

Variables y mediciones

Las variables evaluadas para establecer la fuerza laboral
geriatrica incluyeron el nUmero de adultos mayores de 60 afios
en 2024 (variable numérica), obtenido de la base de datos
del Instituto Nacional de Estadistica e Informatica (INEIl); el
numero de PAM por regiones geograficas en el Perl, también
extraido de dicha fuente; el nimero de geriatras (variable
numérica), determinado a partir del Registro Nacional
de Especialista (RNE) del CMP; y por ultimo, el numero de
geriatras por region y por subsistema de salud (variable
escala), establecido mediante solicitudes realizadas a través
del portal de transparencia de cada entidad. Por ultimo, se
calculd la ratio de geriatras (escala), definida por la ratio
de geriatras sobre la poblacién adulta mayor, asi como la
densidad de geriatras por persona mayor definida por la ratio
de geriatras por cada 10 000 habitantes.

https://doi.org/10.24265/horizmed.2025.v25n3.03



Envejecimiento poblacional y geriatria en el Per: un analisis de la
fuerza de trabajo y sus desafios

Analisis estadistico

Se utilizaron tablas de frecuencia y graficos para evaluar
la distribucion geografica de los especialistas. Se calculo la
proporcion de geriatras por departamento a nivel nacional,
tanto para EsSalud como para el SIS. Ademas, se estimoé la
razon entre el nimero de adultos mayores por geriatra, segun
el subsistema de salud para cada departamento del Peru.

Asimismo, se utilizd Excel (version 2311) para el analisis y el
calculo de los datos obtenidos. Finalmente, estos datos se
representaron visualmente mediante mapas coropléticos en
Power BI (version 2.137.952.0), con el objetivo de identificar
las areas con mayor y menor acceso a servicios geriatricos.

Consideraciones éticas

Los datos empleados en este analisis son de acceso publico y
se encuentran disponibles en la pagina oficial del INEI. Esta
entidad garantiza la privacidad de los participantes mediante
la anonimizacion de la informacion, por lo que el presente
estudio no requiere consentimiento informado individual.
Asimismo, la recopilacion de la informacion actualizada se
llevo a cabo entre agosto y octubre de 2024.

RESULTADOS

EL INEI proyecta un total de 4 747 803 adultos mayores en el
Per( para el 2024 ), y segin el CMP, existen 426 geriatras
acreditados con RNE. Esto significa que, en promedio, cada
geriatra tendria a su cargo 11 145 pacientes, lo que equivale
a una densidad de 0,89 geriatras por cada 10 000 habitantes
mayores de 60 anos. Sin embargo, varios geriatras trabajan
Unicamente en el sector privado, el cual no fue incluido en
este estudio ®, lo que podria incrementar la relacion de
adultos mayores por geriatra en el sector publico.

Geriatras segun subsistemas de salud

Al clasificar a los geriatras segun el subsistema de salud, y sin
considerar el sector privado, se identificaron 324 especialistas.
El mayor nUmero se encuentra en EsSalud con 157, seguido por
el SIS que cuenta con 93 geriatras (Tabla 1).

Tabla 1. Nimero de geriatras por sistema de salud

Sistema de Salud Numero de geriatras

Minsa-SIS 93
EsSalud 157
Fuerza Aérea 14
Marina de Guerra 22
Ejército 13
Saludpol 25
Total 324

Fuente: Informacion extraida del portal de transparencia

Ministerio de Salud: Minsa; Seguro Integral de Salud: SIS.
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Geriatras segun departamento y subsistema de salud

La distribucion de geriatras en los subsistemas del SIS y EsSalud
evidencia una marcada concentracion en determinadas regiones
del pais. Lima encabeza la lista en ambos casos, al concentrar el
59,1 % de los geriatras del SIS y el 63,1 % de los de EsSalud. En
el caso del SIS, las regiones de Cajamarca y Arequipa agrupan
conjuntamente el 6,5 % de los especialistas en geriatria. Por su
parte, Lambayeque y Callao ocupan el segundo y tercer lugar en
EsSalud, con el 7,6 %y 6,4 % de los geriatras respectivamente.
Ademas, Junin concentra el 4,3 % de los geriatras del SIS, mientras
que el Cusco reune el 4,5 % de los profesionales del mismo campo
en EsSalud.

En contraste, se evidencia una notable carencia de geriatras en
varias regiones del pais. En el caso del SIS, departamentos como
Ancash, Huancavelica, La Libertad, Madre de Dios, Pasco, Puno
y Tumbes no cuentan con ningln especialista en geriatria. De
manera similar, EsSalud no registra especialistas en Amazonas,
Apurimac, Huancavelica, Madre de Dios, Moquegua y Tumbes, lo
que pone de manifiesto una brecha significativa en el acceso a
la atencion geriatrica (Tabla 2).

Tabla 2. Nimero de geriatras por departamento en EsSalud y SIS

Departamento/Sistema de Salud EsSalud SIS
Amazonas 0 1
Ancash 1 0
Apurimac 0 1
Arequipa 6 6
Ayacucho 1 1
Cajamarca 1 6
Callao 10 1
Cusco 7 3
Huancavelica 0 0
Huanuco 3 2
Ica 3 1
Junin 5 4
La Libertad 2 0
Lambayeque 12 4
Lima 99 55
Loreto 1 1
Madre De Dios 0 0
Moquegua 0 1
Pasco 1 0
Piura 1 2
Puno 1 0
San Martin 1 2
Tacna 1 1
Tumbes 0 0
Ucayali 1 1
157 93

Fuente: Informacion extraida del portal de transparencia
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Razon de poblacion adulta mayor por geriatra considerando
los dos subsistemas principales

En el Minsa-SIS hay 2 506 839 adultos mayores afiliados y solo
se cuenta con 93 geriatras, lo que resulta en una razon de
26 955 pacientes por especialista (densidad de geriatras en el
Minsa-SIS: 0,92 por cada 10 000 habitantes mayores de 60 afos).
Por su parte, EsSalud atiende a 1 661 731 adultos mayores y
dispone de 153 geriatras, lo que equivale a 10 584 pacientes
por especialista (densidad de geriatras en EsSalud: 0,92 por
cada 10 000 habitantes mayores de 60 afos). Al considerar
ambos sistemas de salud, la PAM total asciende a 4 168 570
personas, con un total de 246 geriatras, lo que representa una
razon de 16 674 pacientes por especialista (Tabla 3).

Tabla 3. Razon de numero de geriatras por poblacion adulta mayor

Densidad de
geriatras/10 000
hab > 60 afos

PAM EVL)

Geriatra

Sistema

Minsa-SIS 2 506 839 93 26 955 0,37
ESSALUD 1661731 157 10 584 0,92
NACIONAL 4 747 803 426 11 145 0,89

Fuente: Informacion extraida del portal de transparencia y de INEI

En cuanto a la distribucion geografica de los geriatras, la mayor
concentracion se observa en Lima, Lambayeque y Arequipa con
61,6 %, 6,4%y 4,8 %, respectivamente. En contraste, Tumbes,
Huancavelica y Madre de Dios no cuentan con ningln geriatra
(Figura 1).
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Figura 1. Mapa coroplético segln porcentaje de geriatras por
departamento

Fuente: Informacion extraida del portal de transparencia

La Figura 2 ilustra el crecimiento tanto del nimero de geriatras
como de la PAM en los afios 2004, 2018 y 2024. Si bien se ha
observado un aumento significativo en el nimero de geriatras
—de aproximadamente 50 a mas de 300—, el crecimiento de
la PAM ha sido aln mas pronunciado, al pasar de alrededor
de 1,5 millones a mas de 4,5 millones *2Y, Aunque ambas
variables muestran una tendencia ascendente, el crecimiento
mas acelerado de la poblacion envejecida plantea desafios en
la cobertura y la calidad de la atencion geriatrica en el futuro.
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Figura 2. Velocidad de tendencia en el crecimiento de poblacion
adulta mayor y nimero de geriatras

Fuente: Informacion extraida del portal de transparencia INEl y CMP
DISCUSION

Hasta el afo 2024, Per( registré un total de 426 geriatras
con RNE segln el CMP, de los que se identifican 324 segln
subsistema de salud, con excepcion del sector privado. De
este grupo, la mayor fuerza laboral se encuentra en EsSalud,
con 157 especialistas; le sigue el SIS, que cuenta con 93
geriatras, mientras que el resto labora en las Fuerzas Armadas.
Considerando que la PAM afiliada a ambos sistemas asciende
a 4 168 570 personas, esto equivale a 16 674 pacientes por
geriatra. Esta cifra supera la razon de un geriatra por cada
13 000 adultos mayores reportada en 2018 por el Consejo
Regional Il Lima del CMP @, lo que evidencia que el ritmo
de formacion de especialistas en geriatria continGa siendo
insuficiente frente a las crecientes necesidades de salud
del pais. Esta situacion demanda una mayor atencion,
especialmente en el contexto de la Década de Envejecimiento
Saludable (2020-2030) declarada por la ONU @223 que insta a
la creacion de servicios de salud integrados y adaptados a las
necesidades, expectativas y valores de las personas mayores.

Investigaciones similares en otros paises revelan desafios
comunes en varios sistemas de salud. Sarmiento et al. ¥
reportaron en Chile un total de 162 geriatras, lo que equivale
a un geriatra por cada 15 806 adultos mayores, y estimaron
una brecha significativa de especialistas para cubrir la
demanda de atencion. Por su parte, Heinze-Martin et al.
identificaron en México una razon de 3,25 geriatras por cada
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100 000 adultos mayores de 60 afos. De manera similar, Borrie
et al. * sefalaron un déficit de especialistas, que se proyecta
aumentara para 2025, lo cual evidencia la escasez de geriatras
para satisfacer la demanda poblacional.

Por otro lado, la distribucion de geriatras también presenta
desigualdades. Ungureanu et al. ?’ mencionan que el 36,3 % de
los geriatras en Rumania se concentran en Bucarest. Villalobos
y Guzman @ observaron una situacion similar en Chile, con
61 especialistas en la Region Metropolitana. En el Perd, se
evidencia una marcada concentracion de geriatras en Lima
(61,3 % del total), lo que genera una brecha significativa en
el acceso a servicios especializados para la PAM en zonas
rurales, particularmente en los departamentos de Ancash,
Huancavelica, La Libertad, Madre de Dios, Pasco, Puno y
Tumbes, que carecen de geriatras en el SIS. Esta situacion
revela una debilidad en la atencion a los adultos mayores en
todo el territorio nacional.

Los datos evidencian un déficit significativo de especialistas en
geriatria en el pais, lo que exige una atencion urgente frente
a esta crisis. Como se muestra en la Figura 2, la poblacion
adulta mayor ha registrado un crecimiento constante,
impulsado por la mejora en el estilo de vida y los avances en
el tratamiento de diversas enfermedades. Aunque el nimero
de geriatras ha aumentado de manera considerable, sigue
siendo insuficiente para brindar una atencion adecuada a la
PAM. En esta linea, un estudio realizado en Estados Unidos
senala que, debido al rapido envejecimiento de la poblacion,
para el afo 2030 uno de cada cinco estadounidenses tendra
65 anos o mas. Esto generara una mayor demanda de atencion
médica en un sistema que ya presenta ineficiencias y elevados
costos @, De manera similar, el Servicio Nacional de Salud
(NHS, por sus siglas en inglés) del Reino Unido ha reportado
un déficit de 917 especialistas en geriatria, lo que impide
alcanzar un nivel de atencion adecuado. Actualmente, existe
un geriatra por cada 697 adultos mayores de 85 anos, una
cifra considerada insuficiente en relacion con los estandares
recomendados 9.

Estos hallazgos revelan una clara disparidad entre la
demanda y la oferta de servicios geriatricos en el Per(. El
elevado indice de pacientes por geriatra, tanto en el Minsa
como en EsSalud, sugiere una sobrecarga laboral, problemas
de acceso y una atencion potencialmente deficiente. Esta
situacion se agudiza en regiones con menor concentracion
de especialistas, donde la demanda es mayor y la oferta es
practicamente nula.

Igualmente, la distribucion heterogénea de la poblacion adulta
mayor en los subsistemas de salud influye en la problematica.
EsSalud, con una menor proporcion de adultos mayores que
el SIS, cuenta con una mayor proporcion de geriatras, lo que
se traduce en un menor indice de pacientes por especialista.
Cabe resalar que los asegurados de EsSalud suelen tener mayor
acceso a servicios de salud y mejor cobertura, lo que podria
estar relacionado con el perfil socioeconémico de los afiliados
a cada subsistema.
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En este contexto, se identifican los siguientes retos:

o Fortalecimiento de la formacion de especialistas:
Incrementar el ritmo de formacion de médicos geriatras a
través de programas de posgrado de calidad.

o Gestion de recursos humanos: Promover la distribucion
equitativa de los geriatras en todo el territorio nacional y
priorizar las necesidades de cada region.

o Optimizacion de recursos existentes: Implementar
estrategias para mejorar la eficiencia y productividad de
los geriatras.

» Creacion de servicios de geriatria hospitalarios: Capacitar
a otros miembros del equipo de atencion e impulsar la
formacion interprofesional.

o Optimizacion de la ensefianza de geriatria: Fortalecer
la formacion en geriatria tanto a nivel de pregrado
como de posgrado, incluyendo a especialistas de otras
especialidades que atienden a personas mayores.

o Fortalecimiento del primer nivel de atencion de salud:
Asegurar equipos de salud capacitados y servicios
adaptados a las particularidades de la PAM en el primer
nivel de atencion.

» Optimizacion de intervenciones: Seleccionar a los pacientes
que requieren atencion geriatrica especializada, segln la
capacidad funcional, capacidad intrinseca y la condicion
de fragilidad, en lugar de basarse Unicamente en la edad.

o Reduccion de la fragmentacion de servicios: Articular
los diferentes subsistemas de salud para garantizar una
atencion integral y continua, independientemente de la
afiliacion del paciente.

Este estudio presenta dos limitaciones principales. La primera
es que no se incluyo a los geriatras que ejercen exclusivamente
en el sector privado. En segundo lugar, la falta de datos
precisos sobre la PAM afiliada a las Fuerzas Armadas y Saludpol
dificult6é determinar con exactitud el nimero de geriatras por
paciente en estos subsistemas especificos.

En conclusion, la fuerza de trabajo geriatrica en el Peru aln
enfrenta desafios significativos relacionados con la distribucion
geografica, la demanda de servicios y la integracion entre los
sistemas de salud. El ritmo de formacion de especialistas no se
ajusta a las necesidades demograficas, epidemioldgicas ni de
gestion del sistema sanitario nacional. Se requieren politicas
publicas y estrategias que garanticen el acceso a servicios
especializados de calidad para la PAM, independientemente de
su lugar de residencia o condicion socioecondmica. Asimismo,
resulta fundamental optimizar la formacion en geriatria tanto
a nivel de pregrado como de posgrado, considerando que
no es viable que todas las personas mayores sean atendidas
exclusivamente por un geriatra.

Contribuciéon de autoria: JFPG, KPCR, TSPR y JDEGA
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estadistico y redaccion del articulo de investigacion. Todos los
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RESUMEN

Objetivo: La desnutricion es comdn en pacientes con cancer y su prevalencia es aln mayor en los
grupos de mayor edad. Si bien se reconoce su vinculo con el riesgo de mortalidad, se necesitan
estudios en Latinoamérica para explorar mas a fondo esta asociacion. El objetivo del presente estudio
fue evaluar la relacion entre la desnutricion y el riesgo de mortalidad en pacientes adultos mayores
peruanos (=60 anos) con cancer. Materiales y métodos: Se revisaron los informes de valoracion
geriatricaintegral (VGI) realizados a pacientes adultos mayores con cancer en el Servicio de Geriatria
del Hospital Nacional Guillermo Almenara Irigoyen de Lima, Per(, desde 2018 hasta enero de 2024.
La desnutricion se definid mediante la version corta del test de valoracion nutricional (MNA-SF),
que categoriza a los pacientes en tres grupos: normales, en riesgo de desnutricion y desnutridos.
Este estudio adopto un disefo observacional retrospectivo, que consideré tanto a los casos
—pacientes en riesgo de desnutricion o desnutridos— como a los controles. Resultados: Se incluyeron
171 pacientes, con una media de edad de 77,8 + 7,5 anos; el 60 % eran hombres. La prevalencia de
pacientes con nutricion normal, riesgo de desnutricion y desnutridos fue de 66 (38,5 %), 77 (45,0 %)
y 28 (16,4 %), respectivamente. La desnutricion fue mas frecuente en hombres (60,7 %) que en
mujeres (39,3 %) (p <0,05).La duracién media del seguimiento fue de 41,1 + 20,9 meses, con un rango
de 0,9 a 68 meses. Los tipos de neoplasia mas frecuentes fueron colorrectales (23,4 %), de prostata
(13,5 %), de estomago (11,7 %), de piel (11,7 %), de mama (9,4 %), linfoma no Hodgkin (5,4 %),
de cabeza y cuello (4,7 %), de pulmén (3,5 %), de endometrio (3,5 %) y de pancreas (2,9 %).
En el analisis multivariado de regresion de Cox, los pacientes en riesgo de desnutricion o desnutridos
en comparacion con los pacientes con estado nutricional normal presentaron un mayor riesgo de
mortalidad (razon de riesgos [RR] 2,9; IC 95 %, 1,37-7,26; p <0,01). Conclusiones: Los pacientes
adultos mayores peruanos con cancer en riesgo de desnutricion o desnutridos tienen un mayor
riesgo de mortalidad en comparacion con aquellos con estado nutricional normal.

Palabras clave: Desnutricion; Cancer; Mortalidad; Adulto Mayor; Neoplasias (Fuente: DeCS BIREME).

Malnutrition and mortality risk among older adult patients with
cancer in Peru

ABSTRACT

Objective: Malnutrition is common among cancer patients and even more prevalent in older
adults. Although its association with mortality risk is well established, further studies in Latin
America are needed to delve deeper into this relationship. This study aimed to evaluate the
association between malnutrition and mortality risk among Peruvian older adult patients (= 60 years)
with cancer. Materials and methods: Comprehensive geriatric assessment (CGA) records of older
adult patients with cancer evaluated at the Geriatrics Department of Hospital Almenara in Lima,
Peru, from 2018 to January 2024, were reviewed. Nutritional status was assessed using the Mini
Nutritional Assessment Short Form (MNA-SF), which classifies patients into three groups: normal,
at risk of malnutrition, or malnourished. This retrospective observational study comprised both
cases (patients at risk of malnutrition or malnourished) and controls. Results: The study included
171 patients (mean age of 77.8 + 7.5 years), 60 % of whom were men. According to the MNA-SF,
66 patients (38.5 %) were classified as having normal nutritional status, 77 (45.0 %) as at risk of
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malnutrition, and 28 (16.4 %) as malnourished. The frequency of malnutrition was higher among males (60.7 %) than females
(39.3 %) (p < 0.05). The mean follow-up period was 41.1 + 20.9 months, ranging from 0.9 to 68 months. The most common cancer
types were colorectal (23.4 %), prostate (13.5 %), stomach (11.7 %), skin (11.7 %), breast (9.4 %), non-Hodgkin lymphoma (5.4 %),
head and neck (4.7 %), lung (3.5 %), endometrial (3.5 %), and pancreatic (2.9 %). In the multivariate Cox regression analysis,
patients who were at risk of malnutrition or malnourished had a higher mortality risk compared to those with normal nutritional
status (hazard ratio [HR], 2.9; 95 % confidence interval [Cl], 1.37-7.26; p < 0.01). Conclusions: Peruvian older adult patients
with cancer at risk of malnutrition or malnourished have a higher mortality risk compared with their counterparts with normal

nutritional status.

Keywords: Malnutrition; Cancer; Mortality; Aged; Neoplasms (Source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

La malnutricién es un término que describe deficiencias,
excesos o desequilibrios en la ingesta de energia o nutrientes
de una persona. Hay cuatro tipos de malnutricion, a saber, la
desnutricion, la sobrenutricion, el desequilibrio y la deficiencia
especifica (por ejemplo, la falta de vitaminas y/o minerales
importantes). En los adultos mayores, la desnutricion conlleva
diversos efectos adversos, incluidos cambios en la funcion
muscular (sarcopenia), alteracion de la funcidn respiratoria
y cardiaca, disfuncion del sistema inmunologico y situaciones
clinicas adversas, como estancias hospitalarias prolongadas,
institucionalizacion, entre otras. En consecuencia, la
morbimortalidad es mayor en los pacientes adultos mayores
en riesgo de desnutricion o desnutridos .

La prevalencia de desnutricion o riesgo de desnutricion en
pacientes hospitalizados con cancer oscila entre el 20 % y
el 50 %, dependiendo de los criterios utilizados para evaluar
el estado nutricional ?3. Los mecanismos implicados en la
malnutricion asociada al cancer son mdltiples: la pérdida
de peso, como parte de las manifestaciones clinicas de la
enfermedad, y la desnutricion inducida por la quimioterapia.
La caquexia es una desnutricion cronica relacionada con una
enfermedad con inflamacién subyacente “. La caquexia por
cancer causa un desgaste muscular y de grasa pronunciado,
inflamacion sistémica, debilidad y fatiga. Se han descrito tres
mecanismos de caquexia por cancer, que incluyen la induccion
de la atrofia del tejido adiposo, la degradacion del musculo
esquelético y la inflamacion sistémica por factores tumorales
y secretados por el huésped a través de diversos mecanismos
moleculares ®.

La desnutricion se asocia con un aumento de la mortalidad en
pacientes con cancer, especialmente en los adultos mayores.
Recientemente, se publicaron dos estudios sistematicos y
metaanaliticos que analizan la correlacion entre mortalidad y
desnutricién en adultos mayores con cancer 7. Sin embargo,
ambos estudios no incluyeron investigaciones de paises de
América del Sur, excepto un estudio realizado en Brasil ©.

El presente estudio tuvo como objetivo evaluar la relacion
entre la desnutricion y el riesgo de mortalidad en pacientes
mayores peruanos con cancer.

MATERIALES Y METODOS

Diseino y poblacion de estudio

Se empled un disefio observacional retrospectivo y se llevo
a cabo en el Servicio de Geriatria del Hospital Nacional
Guillermo Almenara Irigoyen, centro de referencia ubicado en
Lima, Perd. El estudio consistid en la revision de los informes
de la valoracion geriatrica integral (VGI) de pacientes mayores
(2 60 anos), tanto ambulatorios como hospitalizados.

Variables y mediciones

El periodo de estudio abarcé desde enero de 2018 hasta enero
de 2024. Los pacientes fueron derivados para una VG| por un
oncologo del Hospital Guillermo Almenara.

Los criterios de inclusién para la revision de las historias clinicas
electrénicas fueron los siguientes: los participantes debian
presentar un diagndstico de cancer y contar con informes
completos de una VGl, que incluyera una evaluacion nutricional
realizada mediante la version corta del test de valoracion
nutricional (MNA-SF, por sus siglas en inglés). Se excluyo a los
pacientes cuya evaluaciéon nutricional no se hubiera llevado a
cabo con la MNA-SF, como en los casos en que esta se baso
Unicamente en el indice de masa corporal (IMC).

La VGI fue realizada por geriatras capacitados que evaluaron
varios dominios, incluidos la funcién y la movilidad, el estado
nutricional, la cognicion, el estado de animo, el entorno social
y las comorbilidades. La evaluacion de las actividades basicas
de la vida diaria (AVD) y de las actividades instrumentales
de la vida diaria (AIVD) se realizaron mediante el indice de
Barthel @ y el indice de Lawton (9 respectivamente. Se
empled la prueba “levantate y anda” (TUG, por sus siglas
en inglés) para medir la movilidad funcional de los adultos
mayores y evaluar su riesgo de caidas . Para la evaluacion de
la comorbilidad se utilizé el indice de Charlson @2, El sindrome
depresivo se definio segln los criterios del Manual diagnostico
y estadistico de los trastornos mentales, cuarta edicion
(DSM-1V, por sus siglas en inglés) (. La evaluacion cognitiva
se llevd a cabo mediante el Miniexamen del estado mental
(MMSE), en su version espafola ", mientras que la evaluacion
social se realizé utilizando la escala de valoracion sociofamiliar
de Gijon (3,

Para la identificacion del riesgo nutricional se utilizo la MNA-SF,

la cual consta de seis items y tiene una puntuacion maxima
de 14. Segin los resultados, los pacientes se clasifican en
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tres categorias segin su estado nutricional: nutricion normal
(12-14 puntos), en riesgo de desnutricion (8-11 puntos) o desnutridos
(< 8 puntos). La MNA-SF ha demostrado una buena fiabilidad entre
observadores, con valores de sensibilidad y especificidad del 89 %
y el 82 %, respectivamente (19,

Los datos de mortalidad se obtuvieron de las historias clinicas
electronicas. Se registro el tiempo transcurrido desde la fecha
de la evaluacion de la VGI hasta la fecha de fallecimiento
o el Ultimo dia de seguimiento. Se excluyeron del estudio
aquellos pacientes cuya VGI correspondia a la Gltima atencion
registrada en la historia clinica electronica.

Analisis estadistico

Las descripciones de los pacientes se basaron en factores
demograficos (edad y sexo) y datos clinicos (estado nutricional,
deterioro cognitivo, comorbilidad y estado funcional).
Se realizd un andlisis estadistico descriptivo comparativo
entre los grupos de casos y controles, incluyendo variables
como mediana, media (cuando se distribuye normalmente),
desviacion estandar (DE) y rango para las variables continuas,
asi como frecuencia para las variables categoricas.

La supervivencia global (SG) se defini6 como el intervalo
de tiempo desde la VGI hasta la muerte o ultimo registro
de atencion en la historia clinica electronica. La SG se
calculé mediante el método de Kaplan-Meier, y las curvas de
supervivencia se compararon mediante la prueba de rangos
logaritmicos para variables categoricas. Se aplico un modelo
de regresion de riesgos proporcionales de Cox para estimar
los hazard ratio (HR) y sus correspondientes intervalos de
confianza (IC) al 95 %. Para el analisis, se clasificaron a los
pacientes en dos grupos: pacientes normales y pacientes en
riesgo de desnutricion o desnutridos.

Tabla 1. Caracteristicas del paciente

Variables

con cancer (n: 171)

Total de pacientes

Consideraciones éticas

Este estudio se realizd de acuerdo con los principios éticos
establecidos en la Declaracion de Helsinki. Todos los
procedimientos que involucraron a sujetos/pacientes humanos
fueron aprobados por el jefe del Servicio de Geriatria del
Hospital Nacional Guillermo Almenara Irigoyen en Lima, Per(
(Constancia de realizacion de estudio en el servicio de Geriatria,
con fecha 12 de diciembre de 2023). Se implementaron medidas
estrictas para salvaguardar la informacion de los pacientes y
garantizar su privacidad.

RESULTADOS

En el presente estudio, se revisaron inicialmente 217 informes
de VGI en las historias clinicas electronicas, de los cuales
171 relatos cumplieron con los criterios de inclusion y se
consideraron en el analisis. Una de las razones mas frecuentes
de exclusion (29 pacientes) fue el no utilizar la MNA-SF y confiar
Unicamente en los datos del IMC. Ademas, se excluyeron 14
pacientes debido a la ausencia de datos en la historia clinica
electronica posterior a la realizacion de la VGI. La frecuencia
de desnutricion fue mayor en varones (60,7 %) que en mujeres
(39,3 %) (p <0,05).

La edad media (+ DE) de los participantes fue de 77,8 + 7,5 anos.
La duracion media del seguimiento fue de 41,1 + 20,9 meses,
con un rango de 0,9 a 68 meses. En cuanto al estado nutricional,
66 participantes (38,5 %) presentaban nutricion normal, 77
(45,0 %) se encontraban en riesgo de desnutriciony 28 (16,4 %)
se encontraban desnutridos. Los tipos de neoplasia mas
prevalentes observados fueron el cancer colorrectal (23,4 %),
de prostata (13,5 %), de estomago (11,7 %), de piel (11,7 %) y
de mama (9,4 %) (Tabla 1).

Test de valoracion nutricional - version corta

(MNA-SF)
Normal En riesgo de Desnutrido
(n= 66; 38,5%) desnutricion (n: 28; 16,4 %)

(n=77; 45,0 %)

Edad (afios) (Desviacion estandar, DE) 77,8 (7,5) 78,1 (7,3) 77,9 (7,8) 76,9 (6,9)
Sexo

Hombres (%) 103 (60,0) 40 (60,6) 46 (60,0) 17 (60,7)

Femenino (%) 68 (39,8) 26 (39,4) 31 (40,0) 11 (39,3)

I[rlm;li_:l]c)e de masa corporal (desviacién estandar 25,1 (4,1) 26,8 (3,3) 24,8 (4,1) 21,4 (3,5)
indice de comorbilidad de Charlson (SD) 6,2 (1,8) 6,1 (1,7) 6,1 (1,9) 6,2 (1,6)

Indice de Barthel para las actividades de la 100 (5-100) 100 (60—100) 100 (2—100) 90 (5-100)

vida diaria (mediana, rango)
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Escala de actividades instrumentales de la
vida diaria de Lawton (SD) (8/8)

Depresion (criterios del DSM-1V), n (%)

Escala de valoracion sociofamiliar de Gijon

> 10 - 14 puntos: riesgo/problema social
Prueba levantate y anda (TUG), segundos (SD)
Miniexamen del estado mental (MMSE) (SD)

Mortalidad (%)

Sitio del tumor
Colorrectal (%)
Prostata (%)

Estomago (%)

Piel (%)

Mama (%)

Linfoma no Hodgkin (%)
Cabeza y cuello (%)
Pulmon (%)
Endometrio n (%)
Pancreas n (%)

Vias biliares n (%)
Rifidn n (%)

Vejiga n (%)

Leucemia (LLA) n (%)
Esofago n (%)

Mieloma multiple n (%)

Ovario n (%)

Otros/desconocidos sitios primarios n(%)
Dos sitios tumorales n (%)

Estado metastasico n (%)

Total de pacientes Test de valoracion nutricional - version corta
con cancer (n: 171) (MNA-SF)

5,5 (2,2) 6,2 (1,9) 5,4 (2,2) 4,3 (2,4)
28,0 (16,9) 6 (21,4) 15 (19,7) 7 (25,0)
67,0 (31,2) 6 (21,4) 26 (33,8) 14 (50,0)
16,2 (15,1) 16,1 (15,8) 15,0 (10,7) 20,3 (23,9)
24,4 (5,3) 25,3 (4,7) 24,2 (5,5) 22,9 (5,9)
50 (29,2) 12 (18,2) 28 (36,4) 10 (35,1)
40 (23,4) 13 (19,7) 20 (26) 7 (25,0)
23 (13,5) 11 (16,7) 9 (11,7) 3 (10,7)
20 (11,7) 5(7,6) 9 (11,7) 6 (21,4)
20 (11,7) 10 (15,2) 9 (11,7) 1(3,6)

16 (9,4) 0 7(9,1) 0

10 (5,9) 4 (6,1) 5 (6,5) 1(3,6)

8 (4,7) 3 (4,6) 5 (6,5) 0

6 (3,5) 2 (3,0) 33,9 1(3,6)
6 (3,5) 3 (4,6) 2 (2,6) 1(3,6)
5(2,9) 3(3,9) 2 (7,1)
4(2,3) 1(1,5) 1(1,3) 2(7,1)
3(1,8) 2 (3,0) 0 1(3,6)
3(1,8) 2 (2,6) 1(3,6)
2 (1,2) 1(1,5) 1(1,3) 0

2 (1,2) 1(1,3) 1(3,6)
2 (1,2) 1(1,3) 1(3,6)
2(1,2) 2 (3,0) 0 0

2 (1,2) 2 (7,1)
3(1,8) 3 (4,6) 0 0
19 (11,1) 8 (12,1) 8 (10,4) 3 (10,7)

En el modelo de regresion multivariado de Cox, los pacientes ~ EN la Figura 1 se muestran las curvas de supervivencia de
clasificados en riesgo de desnutricion o desnutridos, en  Kaplan-Meier queilustran las tasas de supervivenciaacumuladas
)

comparacion con aquellos con estado nutricional normal, Pasadas en las clasificaciones de la MNA-SF, y distinguen entre
mostraron un riesgo de mortalidad significativamente mayor ~ '1€sgo o desnutricion frente a nutricion normal.

(hazard ratio [HR]: 2,9; IC 95 %, 1,37-7,26; p <0,01). La

frecuencia de desnutricion fue mayor en varones (60,7 %) que

en mujeres (39,3 %) (p <0,05).
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Figura 1. Curva de supervivencia de Kaplan-Meier para el total de pacientes adultos mayores con cancer (prueba de rango logaritmico para
diferencia, p <0,01)

Cuando se hizo el andlisis multivariado de regresion de Cox que los primeros tuvieron mas riego de mortalidad (<0,01).
(Tabla 2) y se compard los pacientes desnutridos/riesgo  Adicionalmente, se observd que el sexo masculino también
de desnutricion con los pacientes normales, se confirmé  presenta mayor riesgo (<0,01).

Tabla 2. Analisis multivariado de regresion de Cox para evaluar los factores asociados a la mortalidad en pacientes adultos mayores con cancer
en Lima, PerG (n = 171)

Variable Regresion multivariante de Cox

HR IC del 95 % Valor de p

La version corta del test de valoracion nutricional (MNA-SF): en

riesgo o desnutrido en comparacion con normal 2,927 1,369 6,259 <0,01
Edad 0,997 0,939 1,059 0,090
Sexo (masculino) 0,314 0,132 0,747 <0,01
Depresion (criterios del DSM-1V) 1,065 0,404 2,808 0,816
indice de masa corporal (desviacion estandar, DE) 1,089 0,992 1,196 0,018
indice de comorbilidad de Charlson ajustado por edad 1,186 0,898 1,568 0,229
ir;cri]igc:) de Barthel para las actividades de la vida diaria (mediana, 1,000 0,951 1,051 0,737
I(-Zsslg;)ala de actividades instrumentales de la vida diaria de Lawton 0,978 0,791 1,210 0,816
Prueba de levantate y anda cronometrada (TUG), segundos (SD) 1,014 0,93 1,036 0,186
Miniexamen del estado mental (WMSE) (SD) 0,953 0,886 1,026 0,452
Metastasis 0,438 0,127 1,512 0,186
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DISCUSION

En el presente estudio, se observa un mayor riesgo de
mortalidad entre los pacientes adultos mayores con cancer,
clasificados como de riesgo o desnutridos, segiin la MNA-SF, en
comparacion con aquellos con estado nutricional normal.

Al comparar los hallazgos de este estudio con otros estudios
publicados sobre el tema, es importante considerar estudios
metaanaliticos como el realizado por Zhang et al. en 2019 ©);
asi como estudios mas recientes no incluidos en dicho
metaanalisis @.

El estudio metaanalitico de Zhang et al. encontré una
asociacion significativa entre la desnutricion y un mayor riesgo
de mortalidad por todas las causas en pacientes adultos mayores
con cancer ©. Incluyeron 10 estudios, de los cuales cinco
utilizaron el MNA como criterio para la definicion operacional
de malnutricion (compararon los grupos de riesgo/desnutricion
frente a los grupos normales) &'7-20, En estos estudios, cuando
se emplearon los criterios de MNA, la asociacion significativa
de la mortalidad con la desnutricion siguié siendo significativa
(RR = 2,13, IC 95 %: 1,34 - 3,39). Este metaanalisis incluyd
Unicamente a Brasil como representante de América del Sur ©.
Por su parte, Zhang et al. en 2021, mediante el uso de la MNA-SF,
identificaron una asociacion entre el riesgo de desnutricion
o la desnutricion y la mortalidad en pacientes con tumores
solidos. Las covariables que también fueron estadisticamente
significativas fueron el sexo masculino y la depresion mayor @,
Igualmente, Sucuoglu et al. encontraron, utilizando el MNA,
una asociacion significativa entre la mortalidad y el estado de
desnutricién (riesgo o presencia) @". Un estudio sistematico
analizé la asociacion entre la desnutricion y la mortalidad
utilizando los criterios de la Iniciativa de Liderazgo Global
sobre desnutricion (GLIM) como instrumento de evaluacion
nutricional @, Los autores del estudio sistematico mencionado
identificaron una asociacion con la mortalidad por todas las
causas; sin embargo, en solo cinco de los nueve estudios
incluidos, la edad promedio de los participantes superaba los
60 afos @, En Per(, un estudio que uso la MNA-SF encontro
una asociacion entre el riesgo de desnutricion o la desnutricion
y una mayor mortalidad en adultos mayores, aunque solo el 13 %
de los pacientes presentaban diagndstico de cancer @, En el
presente estudio, se observé un mayor riesgo de mortalidad
en hombres mayores con cancer clasificados como de riesgo o
desnutridos, en comparacion con las mujeres. Este hallazgo es
consistente con los resultados reportados en otros estudios (%249,
aunque cabe mencionar que otros estudios no encontraron tal
diferencia @".

Los mecanismos que subyacen a la asociacion entre la
desnutricién en pacientes mayores con cancer y el aumento
del riesgo de mortalidad son multifactoriales, y abarcan tanto
factores relacionados con el cancer como con el proceso de
envejecimiento. La caquexia por cancer ejemplifica uno de
esos mecanismos, particularmente prevalente en adultos
mayores con cancer. Esta alteracion se caracteriza por una
atrofia muscular y de tejido de grasa grave, inflamacion

Teodoro J. Oscanoa; Edwin Cieza-Macedo;
Silvia Ledn-Curifaupa; Roman Romero-Ortuno

sistémica, debilidad y fatiga pronunciadas, todo lo cual
puede contribuir significativamente al mayor riesgo de
mortalidad observado en esta poblacion ®. La caquexia por
cancer se caracteriza por la reprogramacion del metabolismo
celular por parte de las células cancerosas. Priorizan su
propio crecimiento y necesidades energéticas sobre las del
huésped, lo que provoca alteraciones en el metabolismo de
la glucosa, los lipidos y las proteinas ®. La caquexia asociada
al cancer se caracteriza por una pérdida significativa de masa
muscular esquelética, a diferencia de la “desnutricion por
inanicion”, donde se pierde mas tejido adiposo y se conserva
la masa muscular ®, La caquexia oncoldgica presenta efectos
negativos sobre la eficacia de las intervenciones terapéuticas
contra el cancer, ya que disminuye la respuesta al tratamiento
y aumenta la incidencia de reacciones adversas especialmente
a la quimioterapia. Por otro lado, el proceso de envejecimiento
también se asocia con la sarcopenia —es decir, la pérdida de
masa y funcion muscular relacionada con la edad—, asi como
con déficits neurocognitivos, deterioro funcional, problemas de
movilidad, fragilidad y trastornos del estado de animo. Todos
los factores descritos contribuirian a una mayor mortalidad en
pacientes adultos mayores con cancer.

El presente estudio presenta algunas limitaciones. Una
de las principales es su disefo retrospectivo, asi como el
tamano relativamente pequeio de la poblacion estudiada.
Ademas, no se dispone de datos sobre el estadio del cancer
en los pacientes, aunque si se cuenta con informacion sobre
la presencia de metastasis. El instrumento utilizado para la
definicion operacional de la malnutricion fue la MNA-SF, por lo
que los resultados no necesariamente pueden extrapolarse a
otros estudios que utilizaron otros instrumentos. De hecho, se
han descrito hasta 14 herramientas de cribado nutricional para
detectar la desnutricion en pacientes con cancer @9, Asimismo,
se han estudiado hasta 15 marcadores de desnutricion, tales
como albimina, recuento total de linfocitos y proteina C
reactiva en pacientes adultos mayores con cancer #7-39,

En conclusion, los pacientes adultos mayores peruanos con
cancer identificados con riesgo o desnutricion, seglin la MNA-SF,
se asociaron con un mayor riesgo de mortalidad. Igualmente,
se ha encontrado un mayor riesgo de mortalidad entre los
varones con cancer clasificados como en riesgo o desnutridos
en comparacion con las mujeres.

Contribuciénde autoria: TJO particip6 en la conceptualizacion
y disefo del estudio. Por su parte, ECM y SLC cooperaron en
la recoleccion, procesamiento de datos y analisis de datos.
Ademas, ECM y RRO colaboraron en la revision, la redaccion,
la correccion. Por Ultimo, TJO, ECM, RRO dieron conformidad
al estudio.
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El presente estudio se basa en la tesis de Flores-Soto ME, Morales-Rocano AK. Factores asociados al tiempo de
estancia hospitalaria en pacientes pediatricos con ITU por enterobacterias productoras de betalactamasas de
espectro extendido (EP-BLEE) en dos hospitales de Lima, Peru [tesis para optar el titulo de médico cirujano].
Lima: Facultad de Ciencias de la Salud, Universidad Peruana de Ciencias Aplicadas; 2023.

RESUMEN

Objetivo: Identificar los factores que se asocian al tiempo de estancia hospitalaria en pacientes
pediatricos con infecciones del tracto urinario (ITU) causadas por enterobacterias productoras
de betalactamasas de espectro extendido (EP-BLEE) en dos hospitales peruanos. Materiales
y métodos: Se realizd un estudio de cohorte retrospectivo basado en la revision de historias
clinicas de nifos hospitalizados por ITU por EP-BLEE entre 2016 y 2022 en el Hospital Nacional
Edgardo Rebagliati Martins - Seguro Social de Salud (EsSalud) y en el Hospital Nacional Docente
Madre Niho “San Bartolomé” - Ministerio de Salud (Minsa). La variable de desenlace principal
fue el tiempo de estancia hospitalaria, definido como el nimero de dias entre el ingreso y
el alta. Se aplicd regresion lineal con transformacion logaritmica para identificar factores
asociados con una mayor duracion del internamiento. Ademas, se exploraron factores vinculados
a hospitalizaciones prolongadas (>7 dias) mediante modelos Poisson con varianzas robustas.
Resultados: Se incluyeron 149 pacientes, con una mediana de estancia hospitalaria de cinco
dias (rango intercuartilico [RIQ]: 4-8 dias). En el analisis de regresion lineal, se identificaron
factores que contribuyeron a una mayor duracion de la hospitalizacion: exposicion previa
a antibioticoterapia intravenosa (coeficiente [coef]: 1,48; intervalo de confianza (IC) del
95 % [IC 95 %]: 1,18 - 1,85; p = 0,001), resistencia al antibidtico iniciado (coef: 1,31; IC 95 %:
1,02 - 1,68; p = 0,036), peso bajo para la edad (coef: 1,41; IC 95 %: 1,10 - 1,82; p = 0,009) y demora
en el resultado del urocultivo (coef: 1,28; IC 95 %: 1,02 - 1,61; p = 0,036). En contraste, haber
presentado una enfermedad genitourinaria se asocié a un menor tiempo de hospitalizacion (coef:
0,80; IC 95 %: 0,64 - 0,99; p = 0,048). Ademas, en el analisis secundario, hospitalizarse en EsSalud
se vinculd con mayor riesgo de estancia prolongada (RR: 2,27; IC 95 %: 1,41 - 3,64). Conclusiones:
Se identificaron diferentes factores asociados con estancias hospitalarias prolongadas en ninos con
ITU por EP-BLEE. Estos hallazgos pueden ser Utiles para optimizar las estrategias terapéuticas y de
gestion hospitalaria, ya que permite reducir las complicaciones y costos asociados.

Palabras clave: Tiempo de Internacion; Infecciones Urinarias; Enterobacteriaceae; Betalactamasas;
Pediatria (Fuente: DeCS BIREME).
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Factors associated with the length of hospital stay among pediatric patients with
urinary tract infections caused by extended-spectrum B-lactamase-producing
Enterobacteriaceae in two Peruvian hospitals

ABSTRACT

Objective: To identify factors associated with the length of hospital stay among pediatric patients with urinary tract infections
(UTls) caused by extended-spectrum B-lactamase-producing Enterobacteriaceae (ESBL-E) in two Peruvian hospitals. Materials and
methods: A retrospective cohort study was conducted through a review of medical records of children with UTIs caused by ESBL-E
hospitalized between 2016 and 2022 at Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins (Seguro Social de Salud [EsSalud] - Peru’s Social
Health Insurance) and Hospital Nacional Docente Madre Nifo San Bartolomé (Ministerio de Salud [MINSA] - Ministry of Health). The
primary outcome variable was the length of hospital stay, defined as the number of days between admission and discharge. Linear
regression with logarithmic transformation was used to identify factors associated with longer hospital stays. Additionally, factors
related to prolonged hospital stays (> 7 days) were analyzed using Poisson regression models with robust variance. Results: A total
of 149 patients were included, with a median hospital stay of five days (interquartile range [IQR: 4-8 days]). Linear regression
analysis identified the factors contributing to longer hospital stays: prior exposure to intravenous antibiotic therapy (coefficient
[coef]: 1.48; 95 % confidence interval [95 % CI]: 1.18-1.85; p = 0.001); resistance to the initially prescribed antibiotic (coef: 1.31;
95 % Cl: 1.02-1.68; p = 0.036); low weight-for-age (coef: 1.41; 95 % Cl: 1.10-1.82; p = 0.009); and delayed urine culture results
(coef: 1.28; 95 % Cl: 1.02-1.61; p = 0.036). In contrast, a history of genitourinary disorder was associated with a shorter hospital stay
(coef: 0.80; 95 % Cl: 0.64-0.99; p = 0.048). In the secondary analysis, hospitalization at EsSalud was associated with an increased
risk of prolonged stay (risk ratio [RR]: 2.27; 95 % Cl: 1.41-3.64). Conclusions: Several factors were associated with prolonged
hospital stay among children with UTls caused by ESBL-E. These findings may help optimize therapeutic and hospital management
strategies, ultimately reducing complications and associated healthcare costs.

Keywords: Length of Stay; Urinary Tract Infections; Enterobacteriaceae; beta-Lactamases; Pediatrics (Source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

Las infecciones del tracto urinario (ITU) se producen por la
invasion de microorganismos patdgenos, generalmente de
origen intestinal, en el sistema urinario. Constituyen una de
las principales causas de atencion médica en el primer nivel y
de hospitalizacion a nivel mundial . En un estudio realizado
en EE. UU., de 74 974 nifios menores de seis anos, el 0,81 %
present6 una ITU, con un claro predominio en niias (88,9 %) @.
Investigaciones en Etiopia y Espafa reportaron prevalencias
pediatricas del 8,6 % y 15,5 %, respectivamente ¢4, lo que
evidencié el impacto de esta patologia en la salud publica,
dada su alta carga econdémica y morbilidad, especialmente
en la poblacion infantil ®). Sin tratamiento oportuno, pueden
generar complicaciones como lesiones cicatriciales renales,
hipertension arterial y fallo renal avanzado ©7).

El tratamiento empirico tradicional con cefalosporinas,
quinolonas y aminoglucdsidos enfrenta desafios por la creciente
resistencia antibiotica @9, atribuida al uso inadecuado de
antibioticos y su libre acceso (', Un metaanalisis reportod
alta resistencia en nifos de 0-5 afos en paises en desarrollo (2.
Dentro de los principales mecanismos de resistencia,
las enterobacterias han desarrollado betalactamasas
(B-lactamasas) de espectro extendido (BLEE), las cuales
inactivan mdltiples antibidticos B-lactamicos ». En un
estudio local, de 235 muestras fecales, 151 (64,2 %) contenian
enterobacterias productoras de BLEE (EP-BLEE), y E. coli fue
la mas comun (86,1 %). Ademas, la presencia de BLEE fue
mayor en lactantes (68,7 %), seguida por escolares (14,7 %) (.

Las infecciones por estas bacterias limitan las opciones
terapéuticas y aumentan el riesgo de complicaciones (4,

A pesar de su importancia, son escasos los estudios que han
examinado los factores vinculados con la duracion de la
hospitalizacion en casos pediatricos de ITU. Una investigacion
espanola identifico que el 70,2 % de los menores de dos anos
permanecié internado mas de siete dias sin relacion con
variables clinicas ', mientras que, en Canada, las estancias >4
dias se asociaron con prematuridad, patologias genitourinarias
previas y uso prolongado de antibidticos (®. Sin embargo,
ninguno de estos estudios se ha enfocado en hospitalizaciones
por ITU causadas por bacterias resistentes (1¢17).

Entender qué factores contribuyen a una estancia hospitalaria
prolongada resulta fundamental, dado que puede tener
repercusiones psicologicas en los nifilos ® incrementar la
probabilidad de infecciones asociadas a la atencion médica y
generar un aumento en los gastos hospitalarios *2". En Peru,
dos estudios han evaluado la resistencia en ITU pediatricas:
en el Instituto Nacional de Salud del Nino, el 38,1 %
de 905 aislamientos resistentes correspondié a pacientes
hospitalizados ??, y en el Hospital Cayetano Heredia, el 16,3 %
de los pacientes pediatricos presentaron infecciones por
EP-BLEE ®). Pese a que estos resultados evidencian un
incremento de la resistencia, alin son necesarios mas estudios
sobre su impacto en la duracion de la hospitalizacion.

https://doi.org/10.24265/horizmed.2025.v25n3.05
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El tiempo de estancia hospitalaria es un indicador clave en la
evaluacion de los servicios de salud y los costos asociados 4.
Identificar los factores que contribuyen a una mayor duracion
del internamiento en nifnos con ITU por EP-BLEE permitira
el desarrollo de estrategias clinicas y de gestion sanitaria
orientadas a reducir este impacto. Asimismo, una estancia
hospitalaria prolongada puede afectar el bienestar emocional,
la salud mental y el desarrollo infantil @, ademas de aumentar
el riesgo de infecciones intrahospitalarias y generar mayores
costos al sistema de salud ®.

Por lo anteriormente mencionado, el objetivo principal del
presente estudio fue identificar los factores asociados al
tiempo de estancia hospitalaria en pacientes pediatricos con
ITU por EP-BLEE en dos hospitales peruanos.

MATERIALES Y METODOS

Disefio y poblacién de estudio

Se realiz6 un estudio de cohorte retrospectiva con informacion
obtenida de historias clinicas de pacientes hospitalizados en los
servicios de pediatria entre 2016 y 2022, en dos hospitales de
alta complejidad en Lima, Per(. El Hospital Nacional Edgardo
Rebagliati Martins (categoria lll-2), perteneciente al Seguro Social
de Salud (EsSalud), es un centro de referencia y especializacion
de alta complejidad ?%?"). Por otro lado, el Hospital Nacional
Docente Madre Nifio “San Bartolomé” (categoria llI-1), adscrito
al Ministerio de Salud (Minsa), también es un establecimiento
de referencia y especializacion 29,

La poblacion de estudio estuvo compuesta por nifios
hospitalizados en los servicios de pediatria del Hospital
Nacional Edgardo Rebagliati Martins y del Hospital Nacional
Docente Madre Niflo “San Bartolomé”, entre 2016 y 2022.

Se incluyeron nifos de cinco afos o0 menos con diagnostico de ITU
confirmado por urocultivo positivo para EP-BLEE. Se excluyeron
aquellos con diagnostico de vejiga neurogénica, malformaciones
congénitas del tracto urogenital, hospitalizacion por ITU
intrahospitalaria o alta voluntaria.

El tamano muestral se calcul6é utilizando Epidat v4.2, con
un poder estadistico del 80 %, un nivel de confianza del 95 %
y una razoén entre tamafos muestrales de 1, basado en un
estudio previo ®%. Considerando la naturaleza exploratoria
de nuestra investigacion y el objetivo de evaluar todos los
factores potencialmente asociados al desenlace, se optd
por un enfoque conservador al seleccionar el tamano del
efecto. Se decidié utilizar un efecto de mediana magnitud
(diferencia de medias estandarizada de 0,50), siguiendo lo
propuesto por Cohen et al. Esta propuesta es consistente con
diferentes reportes de estudios exploratorios en los cuales
no existe evidencia previa especifica del campo para un
tamano del efecto mas concreto ©¢'3?. La muestra estimada
fue de 128 pacientes, a la cual se anadi6 un 10 % adicional
para considerar posibles historias clinicas incompletas, lo
que resultéo en una muestra minima de 143 pacientes. No
obstante, se intentd recolectar informacion de todos los
pacientes elegibles dentro del periodo de estudio.

Horiz Med (Lima) 2025; 25(3): 3745

Variables y mediciones

La variable dependiente principal (o desenlace primario) fue
el tiempo de estancia hospitalaria, el cual se defini6 como
el nimero de dias entre la fecha de ingreso y la fecha de
egreso hospitalario. Como desenlace secundario, se analizd
la estancia hospitalaria prolongada (variable dicotémica),
definida como una hospitalizacion superior a siete dias, de
acuerdo con la normativa del Minsa 3,

Las variables independientes incluyeron la edad (en meses),
sexo (femenino, masculino), edad gestacional (pretérmino,
a término, postérmino), peso al nacer (bajo peso al nacer
[1500 a 2499 g], peso adecuado al nacer [2500 a 4000 g]),
macrosomia fetal (>4000 g) ¢4, talla al nacer segin edad
gestacional (talla baja [p10-p90], talla adecuada [p50],
talla alta [> p90]) ©¥, peso corporal (peso bajo de acuerdo
con la edad [< -3 DS], peso normal de acuerdo con la edad
[+2 a -2 DS], peso alto de acuerdo con la edad [> + 3DS]),
talla (talla baja de acuerdo con la edad [< -3 DS], talla normal
de acuerdo con la edad [+2 a -2 DS], talla alta de acuerdo
con la edad [> + 3DS]) 4, hospitalizaciones previas (no,
si), tipo de procedimientos (no invasivo [ecografia renal y
vesical], invasivo [stent uretral, cistouretrograma miccional,
sonda vesical]), previa exposicion a antibidtico (ATB) via
intravenosa (no, si), antecedente de patologia genitourinaria
(no, si), antecedente de corticoterapia (no, si), antecedente
de madre con ITU en el tercer trimestre de gestacion (no, si),
resistencia al antibidtico iniciado (no, si), retraso en resultado
de urocultivo (>72 horas) (no, si), tipo de parto (eutdcico,
cesarea), y hospital de atencion segin el tipo de seguro
(EsSalud si era de Rebagliati y Minsa si era de San Bartolomé).

Se obtuvieron las autorizaciones necesarias en ambos hospitales
antes de iniciar el proceso de recoleccion. Posteriormente, se
identificaron las historias clinicas que cumplian con los criterios
de seleccion, y se excluyeron aquellas que no cumplian con
los requisitos. La recopilacion de datos se realizd de manera
independiente por dos autores (MFS y AMR) entre enero y abril
de 2022, con la ayuda de una ficha estandarizada.

Analisis estadistico

Los datos recolectados se ingresaron en Microsoft Excel 2016
mediante doble digitacion para un mejor control de calidad.
Se realizd la codificacion de las variables utilizando un
diccionario previamente disefado. Posteriormente, la base de
datos fue importada al software Stata version 17.0 (StataCorp,
College Station, TX) para su analisis.

En el analisis descriptivo univariado, para la presentacion
de variables cuantitativas, se us6 la mediana y su rango
intercuartilico (RIQ), dado que no seguian una distribucion normal.
La normalidad se evalud visualmente mediante histogramas
y graficos de cuantiles, complementada con los valores de
curtosis y asimetria. Las variables categoricas se describieron
como frecuencias absolutas y proporciones. Para el analisis
bivariado, se comparé la mediana del tiempo de hospitalizacion
segln cada variable independiente. Se aplico la prueba U de
Mann-Whitney para variables categdricas dicotomicas y la prueba
de Kruskal-Wallis para aquellas con mas de dos categorias. En el



Marleni E. Flores-Soto; Anna K. Morales-Rocano; Ildauro Aguirre-Sosa;
Carmen Cecilia Ayon-Dejo; Anita Paola Llamo-Vilcherrez; Carlos J. Toro-Huamanchumo

caso de variables numéricas, como la edad en meses, se utilizo
el coeficiente de correlacion rho de Spearman.

Para identificar los factores asociados a la estancia hospitalaria,
se aplico regresion lineal con transformacion logaritmica de
la variable dependiente, debido a la falta de normalidad.
Se estimaron coeficientes B crudos y ajustados mediante
modelos de regresion lineal. El modelo mas parsimonioso
se obtuvo utilizando la técnica de seleccion manual hacia
adelante. La seleccion del modelo final se baso en el indice de
Akaike y la prueba de razén de verosimilitudes. Se evalud la
multicolinealidad mediante el factor de inflacion de varianza
(VIF, por sus siglas en inglés), con un umbral establecido de <4.
La homocedasticidad se verific6 mediante la prueba de
Breusch-Pagan. Las variables peso al nacer, talla al nacer y talla
no fueron incluidas en los modelos debido a valores perdidos.

Para interpretar los coeficientes obtenidos en el modelo de
regresion lineal con transformacion logaritmica, se empled la
formula (e® -1) x 100 %, donde B corresponde al coeficiente
estimado de la variable independiente de interés, y ef
representa el cambio relativo multiplicativo asociado a un
incremento unitario en dicha variable. Un valor de e® mayor
a 1 indica un incremento porcentual, mientras que un valor
inferior a 1 refleja una disminucion porcentual. En las tablas
se presentan los coeficientes exponenciados (€f), junto con sus
respectivos intervalos de confianza al 95 % (IC 95 %).

De manera exploratoria, se evaluaron los factores asociados a
la estancia hospitalaria prolongada mediante modelos lineales
generalizados (GLM) de la familia Poisson, con funcion de

enlace logaritmica y varianzas robustas. Se calcularon razones
de riesgo (RR) con IC 95 %, siguiendo la misma metodologia
de seleccion de modelo empleada en el analisis primario. Se
considerd un valor de p <0,05 como significativo.

Consideraciones éticas

El estudio cont6 con la aprobacion de los comités de ética
de las siguientes instituciones: la Universidad Peruana de
Ciencias Aplicadas (FCS-CTA/004-05-23), con fecha 8 de
mayo de 2023; el Hospital Nacional Edgardo Rebagliati
Martins (Carta N.° 447-GRPR-ESSALUD-2022); y el Hospital
Nacional Docente Madre Nifio “San Bartolomé” (Oficio
N.° 0734-2021-OADI-HONADOMANI-SB), con fecha 22 de
diciembre de 2021. La confidencialidad de los datos se
garantizo en todo momento mediante la anonimizacion de la
informacion extraida de las historias clinicas; se emplearon
codigos durante el proceso de analisis.

RESULTADOS

De un total de 423 historias clinicas revisadas, 18 se descartaron
por presentar informacion incompleta: 13 no incluian la
primera parte de la historia clinica, donde se encontraba
informacion relevante, y cinco historias no registraban las
variables de interés. Ademas, se excluyeron 256 historias por
cumplir al menos uno de los criterios de exclusion establecidos.
Finalmente, se analizaron 149 historias clinicas, de las cuales
102 correspondian al Hospital San Bartolomé y 47 al Hospital
Rebagliati (Figura 1). De estas, dos no registraban el peso al
nacer, 12 no indicaban la talla al nacer y 37 no contenian la
talla actual.

Numero de historias clinicas
revisadas (n= 423)

Historias clinicas
incompletas (n=18)

Criterios de exclusion (n=256)
Intrahospitalarios 73
Enfermedades congénitas del
tracto urogenital 138
Vejiga neurogénica 40
Alta voluntaria 5 |

Historias clinicas incluidas en el

estudio
(n=149)

Historias clinicas del
HNDMN “San Bartolome”
(n=102)

Figura 1. Flujograma de seleccion de pacientes para el estudio

/\

Historias clinicas del
HNERM
(n=47)

HNERM: Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins; HNDMN: Hospital Nacional Docente Madre Nifo

https://doi.org/10.24265/horizmed.2025.v25n3.05



Factores asociados al tiempo de estancia hospitalaria en pacientes pediatricos con
infecciones del tracto urinario por enterobacterias productoras de betalactamasas de
espectro extendido en dos hospitales peruanos

Entre los 149 pacientes pediatricos incluidos en el estudio,
la mediana de edad fue de 6 meses (rango intercuartilico
[RIQ]: 2-13 meses), y el 51,7 % (n = 77) correspondia al sexo
masculino. La enterobacteria mas frecuente fue Escherichia
coli (n = 131; 87,9 %), seguida por Klebsiella pneumoniae
(n =16; 10,7 %). La mediana de duracion de la hospitalizacion
fue de cinco dias (RIQ: 4-8 dias). La Tabla 1 resume los
antecedentes clinicos de los pacientes.

El analisis bivariado mostr6 una mediana de estancia
hospitalaria significativamente mayor en pacientes sometidos
a procedimientos invasivos (p = 0,031), con exposicion previa a
ATB intravenoso (p = 0,013), con antecedente de madre con ITU
Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes pediatricos (n=149)
Caracteristicas
Edad (meses)
Sexo
Masculino
Femenino
Edad gestacional
Pretérmino (<37 semanas)
A término (37-41 semanas)
Peso al nacer (g)*
Bajo peso al nacer
Peso adecuado al nacer
Macrosomia fetal
Talla al nacer segun su edad gestacional (cm)*
Talla baja
Talla adecuada
Talla alta
Peso corporal (kg)

Peso normal de acuerdo con la edad
Peso bajo de acuerdo con la edad

Peso alto de acuerdo con la edad
Talla (cm)*

Talla baja de acuerdo con la edad

Talla normal de acuerdo con la edad

Talla alta de acuerdo con la edad
Hospitalizaciones previas

No

Si

Horiz Med (Lima) 2025; 25(3): 3745

en el tercer trimestre de gestacion (p = 0,023), con resistencia
al antibidtico iniciado (p = 0,022), con retraso en resultado
de urocultivo (p = 0,011) y hospitalizados en el Hospital
Rebagliati (p = 0,033) (Tabla 1). De manera exploratoria, se
compararon las caracteristicas entre hospitales Minsa y EsSalud
(Tabla suplementaria 1) y se encontr6é que tanto la frecuencia
de bajo peso para la edad (p = 0,029) como la ausencia de
retraso en la entrega del resultado del urocultivo (p = 0,003)
fueron significativamente mayores en el hospital del Minsa,
mientras que en el hospital de EsSalud se observaron con mayor
frecuencia la resistencia al ATB inicialmente administrado
(p <0,001) y una edad de los pacientes significativamente mas
alta (p = 0,033).

n (%) Estancia hospitalaria (dias) p
6 [2-13]" 0,01 0,942
0,258***
77 (51,7) 5 [4-9]
72 (48,3) 53-8
0,929**
31 (20,8) 7391
118 (79,2) 5 [4-8]"
0.093
10 (6,8) 5 [4-6]"
115 (78,2) 5 [4-10]"
22 (15,0) 4 [3-5]"
0,264
18 (13,4) 66 [4-9]"
103 (76,9) 5 [4-9]
13 (9,7) 4 [3-6]'
0,054
93 (62,4) 5 [4-8]"
28 (18,8) 6,5 [4-10]"
28 (18,8) 4 [3-8]"
0,910
25 (22,3) 5 [4-8]"
70 (62,5) 5[4-8]"
17 (15,2) 5 [4-8]"
@227
70 (47,0) 5 [4-7]"
79 (53,0) 5 [3-18]"
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Caracteristicas
Tipo de procedimiento
No invasivo
Invasivo**
Previa exposicion a ATB intravenoso
No
Si
Antecedente de corticoterapia
No
Si
Antecedente de enfermedad genitourinaria
No
Si
Antecedente de madre con ITU en el lll trimestre de gestacion
No
Si
Resistencia al ATB iniciado
No
Si
Retraso en resultado de urocultivo
No
Si
Tipo de parto
Eutdcico
Cesarea
Hospitales
Minsa

EsSalud

n (%) Estancia hospitalaria (dias) p

0,031***
76 (51,0) 4,5 [3-8]'
73 (49,0) 6 [4-10]"

0,013**
104 (69,8) 5[3-7,5]"
45 (30,2) 6 [4-11]"

0,818**
126 (84,6) 5 [4-8]
23 (15,4) 5 [3-10]"

0,697**
104 (69,8) 5 [4-8]
45 (30,2) 5 [3-8]"

0,023**
116 (77,9) 5 [3-8]
33 (22,1) 6 [5-9]"

0,022**
118 (79,2) 5 [4-7]1
31 (20,8) 8 [4-12]"

0,01 1%
109 (73,1) 5 [3-8]
40 (26,9) 7 [4-11]1

0,827***
56 (37,6) 5 [4-9]"
93 (62,4) 5 [4-8]"

0,033***
102 (68,5) 5 [4-7]"
47 (31,5) 7 [3-12]°

ATB: antibiotico; ITU: infeccion del tracto urinario; Minsa: Ministerio de Salud; EsSalud: Seguro Social de Salud.

T Mediana [p25 - p75]
™ rho de Spearman
T Kruskal Wallis

*No suma 149, faltan datos.

**Los procedimientos invasivos incluyeron la colocacion de sonda vesical, stent uretral, cistouretrograma miccional y combinaciones.

**U de Mann Whitney

En el modelo parsimonico (Tabla 2), se encontré que la exposicion
previa a antibidticos intravenosos se asocié con un incremento
promedio del 48 % en la duracion de la hospitalizacion, en
comparacion con los pacientes no expuestos (coeficiente: 1,48;
1C95 %: 1,18-1,85; p = 0,001). Asimismo, la resistencia al ATB
inicialmente administrado se vinculé con un aumento del 31 %
(coeficiente:1,31; 1C95 %: 1,02-1,68; p = 0,036). Los pacientes
con bajo peso para la edad presentaron un incremento del 41 %

en el tiempo de hospitalizacion (coeficiente: 1,41; 1C95 %:
1,10-1,82; p = 0,009), mientras que un retraso en la obtencion
del resultado del urocultivo se asocié con un aumento del 28 %
(coeficiente: 1,28; 1C95 %: 1,02-1,61; p =0,036). Por el contrario,
el antecedente de patologia genitourinaria se relacion6 con una
reduccion del 20 % en la duracion del internamiento (coeficiente:
0,80; 1C95 %: 0,64-0,99; p = 0,048).
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Tabla 2. Factores asociados al tiempo de estancia hospitalaria

Caracteristicas Modelo crudo Modelo parsimonico*
Coeficiente 95 % IC Coeficiente 95 % IC
Edad (meses) 0,99 0,98 - 1,01 0,377 No ingres6
Sexo
Masculino Ref. No ingreso6
Femenino 0,88 0,72 - 1,08 0,223
Edad gestacional
Pretérmino (<37 semanas) Ref. No ingreso
A término (37-41 semanas) 1,02 0,79 -1,32 0,874
Peso corporal (Kg)
Peso normal de acuerdo con la edad Ref. Ref.
Peso bajo de acuerdo con la edad 1,35 1,03-1,76 0,029 1,41 1,10-1,82 0,009
Peso alto de acuerdo con la edad 0,89 0,68-1,16 0,381 0,90 0,70 - 1,16 0,415
Hospitalizaciones previas
No Ref. No ingreso
Si 1,17 0,95-1,43 0,143
Tipo de procedimiento
No invasivo Ref. No ingreso
Invasivo 1,25 1,02 - 1,53 0,032
Previa exposicion a ATB intravenoso
No Ref. Ref.
Si 1,36 1,09 - 1,70 0,006 1,48 1,18 - 1,85 0,001
Antecedente de corticoterapia
No Ref. No ingreso
Si 1,09 0,82-1,45 0,537
Antecedente de enfermedad genitourinaria
No Ref. Ref.
Si 0,95 0,76 - 1,20 0,651 0,80 0,64 - 0,99 0,048
Antecedente de madre con ITU en el tercer trimestre de gestacion
No Ref. No ingres6
Si 1,28 0,99 - 1,64 0,051
Resistencia al ATB iniciado
No Ref. Ref.
Si 1,35 1,05-1,73 0,02 1,31 1,02 - 1,68 0,036

Horiz Med (Lima) 2025; 25(3): 3745
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Modelo crudo

95 % IC

Caracteristicas

Modelo parsiménico*

Coeficiente Coeficiente 95 % IC

Retraso en resultados de urocultivo

No Ref. Ref.

Si 1,32 1,05-1,66 0,018 1,28 1,02 - 1,60 0,036
Tipo de parto

Eutocico Ref. No ingreso

Cesarea 0,98 0,79 - 1,21 0,085
Hospital

Minsa Ref. No ingreso

EsSalud 1,26 1,01-1,58 0,037

*Modelo parsiménico, obtenido a través de la técnica de seleccion manual hacia adelante.

ATB: antibiotico; ITU: infeccion del tracto urinario; Minsa: Ministerio de Salud; EsSalud: Seguro Social de Salud; IC 95 %:
intervalo de confianza al 95 %.

prolongada en comparacion con los pacientes hospitalizados
en el hospital del Minsa (RR: 2,27; IC 95 %: 1,41-3,64;
p =0,001) (Tabla 3).

En el modelo exploratorio parsiménico, se encontré que los
pacientes hospitalizados en un nosocomio de EsSalud tuvieron
2,27 veces el riesgo de tener una estancia hospitalaria

Tabla 3. Factores asociados a la estancia hospitalaria prolongada

Caracteristicas Modelo crudo

Modelo parsiménico*

Edad
Sexo
Masculino
Femenino
Edad gestacional
Pretérmino (<37)
A término (37-41)
Peso corporal
Peso bajo de acuerdo con la edad
Peso normal de acuerdo con la edad
Peso alto de acuerdo con la edad
Hospitalizaciones previas
No
Si
Tipo de procedimiento
No invasivo

Invasivo

1,02

Ref.
0,86

Ref.
0,65

Ref.
0,56
0,62

Ref.
1,61

Ref.
1,30

IC 95 % RR IC 95 %
1,00-1,03 0,037 No ingreso
No ingreso
0,52-1,40 0,536
No ingreso
0,39-1,08 0,388
0,33-0,94 0,029 No ingreso
0,32-1,25 0,180
No ingreso
0,95-2,70 0,074
0,79-2,13 0,296 No ingreso
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Caracteristicas

Modelo crudo

Modelo parsiménico*

IC 95 % RR

Previa exposicion a ATB intravenoso

IC 95 %

No Ref.

Si 1,69 1,05-2,73 0,032 No ingreso
Antecedente de corticoterapia

No Ref.

Si 1,37 0,77-2,45 0,289 No ingreso
Antecedente de enfermedad genitourinaria

No Ref.

Si 1,16 0,69-1,93 0,581 No ingreso
Antecedente de madre con ITU en el lll trimestre de gestacién

No Ref.

Si 1,76 1,08-2,86 0,023 No ingreso
Resistencia al ATB iniciado

No Ref.

Si 2,31 1,47-3,65 <0,001 No ingreso
Retraso en resultado de urocultivo

No Ref.

Si 1,66 1,02-2,68 0,041 No ingreso
Tipo de parto

Eutdcico Ref.

Cesarea 0,82 0,50-1,35 0,440 No ingreso
Hospitales

Minsa Ref.

EsSalud 2,27 1,41-3,64 0,001 2,27 1,41-3,64 0,001

*Modelo parsiménico, obtenido a través de la técnica de seleccion manual hacia adelante.

Minsa: Ministerio de Salud; EsSalud: Seguro Social de Salud; RR: riesgo relativo; IC 95 %: intervalo de confianza al 95 %.

DISCUSION

En el presente estudio se identificaron cinco factores asociados
al tiempo de estancia hospitalaria en pacientes pediatricos <5
anos con infecciones urinarias causadas por EP-BLEE: exposicion
previa a ATB intravenoso, resistencia al ATB empirico inicial,
bajo peso para la edad, retraso en la obtencion del resultado
del urocultivo y antecedente de enfermedad genitourinaria.
Ademas, como hallazgo secundario, se observo que los
pacientes atendidos en un hospital de EsSalud presentaron un
mayor riesgo de hospitalizacion prolongada.

Horiz Med (Lima) 2025; 25(3): 3745

Inicialmente, se encontré6 que la exposicion previa a
antibioticos intravenosos se asocid con una mayor duracion
de la hospitalizacion. Aunque no se encontraron estudios que
vinculen directamente el uso de antibioticos intravenosos
con la estancia hospitalaria en pacientes pediatricos con
ITU, un metaanalisis indico que la exposicion a antibidticos
en los 30 dias previos incrementa el riesgo de infecciones
por bacterias resistentes @ lo cual podria prolongar el
internamiento. Esto se alinea con la literatura que reconoce
la antibioticoterapia previa (e inadecuada) como un factor
de riesgo para infecciones por EP-BLEE ©®. A continuacion,
se observd que la resistencia al antibiotico empirico inicial
se asocid con un mayor tiempo de hospitalizacion. Este
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hallazgo contrasta con el estudio de Mahdi et al. en 24
centros pediatricos de Francia, donde no se encontr6 relacion
entre la eficacia del tratamiento empirico y la duracion de
la hospitalizacion en pacientes con ITU por EP-BLEE ©7. Sin
embargo, un estudio en EE. UU. con nifos de 3 dias a 18 anos
con ITU en cinco hospitales reporté que la resistencia in vitro
a los antibidticos iniciales prolongé la estancia hospitalaria ©¢®.
En nuestro contexto, la libre venta, la automedicacion y la
prescripcion inadecuada de antibioticos pueden contribuir a
la aparicion de microorganismos resistentes . Esto dificulta
la efectividad de los tratamientos empiricos recomendados
por el Minsa, que incluyen aminoglucésidos —como amikacina
(15 mg/kg/dia cada 24 horas)— o cefalosporinas de primera o
segunda generacion, en casos de primera ITU adquirida en la
comunidad sin antibioterapia previa “9. La resistencia obliga
a ajustar el tratamiento segun el urocultivo y antibiograma,
lo que, sumado al tiempo requerido para obtener estos
resultados, puede prolongar la hospitalizacion.

Posteriormente, se identifico que el bajo peso para la edad
se relaciond con una mayor estancia hospitalaria. Un estudio
realizado en un hospital de tercer nivel en Espaia por Pérez
et al. encontré que los pacientes pediatricos con tendencia a
la desnutricion presentaron estancias hospitalarias mas largas,
aunque este analisis incluyé diversas patologias pediatricas “".
Esto podria explicarse porque el bajo peso aumenta el riesgo
de desnutricion, lo que compromete el estado inmunoldgico y
puede agravar la enfermedad “?. Asimismo, se encontro que el
retraso en el resultado del urocultivo se asocidé con una mayor
duracion de la hospitalizacion. Aunque no se encontraron
estudios que relacionen directamente esta demora con la
estancia hospitalaria en pacientes pediatricos o adultos
hospitalizados, un estudio de Li et al. en cuatro hospitales de
Australia indicé que el tiempo de respuesta de los examenes de
laboratorio influye en la duracion de la estancia en el servicio
de emergencias “. En pacientes con infecciones por EP-BLEE,
una demora en los resultados podria retrasar la modificacion
del tratamiento antibidtico y, en consecuencia, prolongar la
hospitalizacion.

Finalmente, los pacientes con antecedentes de enfermedad
genitourinaria presentaron una reduccion promedio del 20 % en
la duracion de la estancia hospitalaria. Este hallazgo contrasta
con dos estudios previos que reportaron que el antecedente
de ITU se asocia con hospitalizaciones mas prolongadas en
pacientes pediatricos (©?®. La reduccion observada en nuestro
estudio podria explicarse porque los médicos suelen considerar
la posibilidad de infecciones por EP-BLEE en pacientes con
antecedentes genitourinarios, lo que facilita un diagndstico y
tratamiento mas rapido.

El haber sido internado en un hospital de EsSalud se asoci6
con una estancia prolongada (>7 dias). Una posible explicacion
es que el Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins,
como centro de referencia de alta complejidad de EsSalud,
recibe casos mas complejos de distintas regiones del pais. En
contraste, el Hospital San Bartolomé, perteneciente al Minsa,
atiende mayormente a pacientes de Lima Norte (53,16 %)

y solo 1,19 % proviene de otras regiones del pais, segln su
informe ASIS 2018 ®”. Ademas, un estudio en un hospital de
EsSalud en Huancayo report6 una prevalencia de EP-BLEE del
18,18 % en ninos con ITU “ mientras que, en un hospital
del Minsa en Lima, dicha prevalencia fue del 16,3 % @,
También este patron se ve reflejado en nuestros hallazgos,
donde la resistencia al ATB inicialmente administrado fue
significativamente mas frecuente en el hospital de EsSalud. Por
otra parte, las estadisticas nacionales indican que los pacientes
de EsSalud suelen tener un nivel socioecondmico mas alto en
comparacion con aquellos atendidos en el Minsa o el Seguro
Integral de Salud (SIS) “». Esto podria influir en expectativas
mas altas respecto a la atencion médica, mayor utilizacion
de recursos y pruebas diagnosticas adicionales, lo que podria
contribuir a estancias hospitalarias mas prolongadas.

Entre las limitaciones del estudio destaca su disefio
retrospectivo, basado en la recoleccion de datos a partir
de historias clinicas, lo que implica la posibilidad de sesgos
de informacion debido a la ausencia de algunos registros y
a posibles errores en la documentacion. Sin embargo, dado
que ambos hospitales son centros de referencia y la patologia
tiene alta prioridad clinica, se espera que estos errores sean
minimos. Ademas, el calculo muestral se orientd al objetivo
primario del estudio, por lo que los hallazgos sobre estancia
hospitalaria prolongada deben considerarse exploratorios, ya
que podrian haberse pasado por alto otros factores debido a la
falta de potencia estadistica. Finalmente, la validez externa
es limitada, pues el estudio se realizd en solo dos hospitales
de Lima.

A pesar de estas limitaciones, este trabajo representa uno de
los pocos estudios, tanto a nivel nacional como internacional,
que examina los factores relacionados con estancias hospitalarias
prolongadas de pacientes pediatricos con infecciones por
EP-BLEE. Asimismo, la metodologia empleada incluy6 la
seleccion de un modelo parsimoénico, es decir, aquel que,
con el menor nimero de variables, logra explicar la mayor
variabilidad del desenlace. Este enfoque proporciona mayor
solidez estadistica en comparacion con métodos tradicionales
y presenta una mayor aplicabilidad clinica al permitir la
identificacion de factores potencialmente modificables, que
podrian contribuir a reducir el tiempo de hospitalizacion, lo
que se traduce en un uso mas eficiente de los recursos y una
mejora en la calidad de la atencion.

En conclusion, la exposicion previa a antibioticoterapia
intravenosa, la resistencia al antibidtico empirico inicial,
el bajo peso para la edad y la demora en la obtencion del
resultado del urocultivo se asociaron con un mayor tiempo de
hospitalizacion en pacientes pediatricos de <5 afios con ITU
por EP-BLEE. Por otro lado, los antecedentes de la enfermedad
genitourinaria se vincularon con una menor duracion del
internamiento.
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MATERIAL SUPLEMENTARIO

Tabla suplementaria 1. Caracteristicas de la poblacion de estudio segln tipo de hospital (Minsa y EsSalud)

Caracteristicas

Edad (meses)*
Sexo
Masculino
Femenino
Edad gestacional
Pretérmino (<37 semanas)
A término (37-41 semanas)
Peso al nacer (g)ft
Bajo peso al nacer
Peso adecuado al nacer
Macrosomia fetal
Talla al nacer segun su edad gestacional (cm)'
Talla baja
Talla adecuada
Talla alta
Peso corporal (kg)
Peso normal de acuerdo con la edad
Peso bajo de acuerdo con la edad
Peso alto de acuerdo con la edad
Talla (cm)tt
Talla baja de acuerdo con la edad
Talla normal de acuerdo con la edad
Talla alta de acuerdo con la edad
Hospitalizaciones previas
No
Si
Tipo de procedimiento
No invasivo
Invasivo**
Previa exposicion a ATB intravenoso
No
Si
Antecedente de corticoterapia
No
Si
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5 [4-7]

19 (61,3)
83 (70,3)

9 (90,0)
73 (63,5)
18 (81,8)

13 (72,2)
72 (69,9)
11 (84,6)

60 (64,5)
25 (89,3)
17 (60,7)

21 (84,0)
56 (80,0)
15 (88,2)

7 [3-12]

1(10,0)
42 (36,5)
4 (18,2)

5 (27,8)
31 (30,1)
2 (15,4)

33 (35,5)
3(10,7)
11 (39,3)

4 (16,0)
14 (20,0)
2 (11,8)

40 (31,8)
7 (30,4)

0,033**
0,546"

0,335"

0,073t

0,5407

0,0291

0,826%

0,1491

0,0797

0,488"

0,9017



Minsa EsSalud

Caracteristicas (n = 102) (n = 47) p
Antecedente de enfermedad genitourinaria 0,2207
No 68 (65,4) 36 (34,6)
Si 34 (75,6) 11 (24,4)
Antecedente de madre con ITU en el tercer trimestre de gestacion 0,550"
No 78 (67,2) 38 (32,8)
Si 24 (72,7) 9 (27,3)
Resistencia al ATB iniciado <0,0017
No 94 (79,7) 24 (20,3)
Si 8 (25,8) 23 (74,2)
Retraso en resultado de urocultivo 0,003"
No 82 (75,2) 27 (24,8)
Si 20 (50,0) 20 (50,0)
Tipo de parto 0,9037
Eutdcico 38 (67,9) 18 (32,1)
Cesarea 64 (68,8) 29 (31,2)

ATB: antibiotico; ITU: infeccion del tracto urinario; Minsa: Ministerio de Salud; EsSalud:
Seguro Social de Salud.

* Mediana [p25-p75]

** U de Mann Whitney

T ji al cuadrado

™ No suman 149, faltan datos.
*Test exacto de Fisher

# Los procedimientos invasivos incluyeron la colocacion de sonda vesical, stent uretral,
cistouretrograma miccional y combinaciones.
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ARTICULO ORIGINAL

Prevalencia de trastornos respiratorios del suefio y factores
asociados en pacientes de una unidad de atencion de tercer nivel

Maria Elena Naranjo Medina®"2; Juan Antonio Lugo Machado®'®; Isabel Anahi Gallardo Reyes®'-<;
Ricardo Serrano Osuna®"9; Jesus Alfonso Galaviz Humo®'<

1 Hospital de Especialidades N.° 2 “Lic. Luis Donaldo Colosio Murrieta”, Instituto Mexicano del Seguro Social. Ciudad
Obregon, Sonora, México.
2 Médico pasante de investigacion; ® médico del Servicio de Otorrinolaringologia; ¢ médico neumoélogo; ¢ médico

patologo clinico.
RESUMEN

Objetivo: Determinar la prevalencia de apnea obstructiva del suefio (AOS) confirmada por
poligrafia respiratoria y analizar su asociacion con variables sociodemograficas, antropométricas,
de estilo de vida y comorbilidades en pacientes atendidos en consulta externa de neumologia.
Materiales y métodos: Se realizd un estudio observacional, analitico y retrospectivo, basado
en expedientes clinicos de pacientes adultos atendidos por sospecha de AOS en el Servicio de
neumologia del Hospital de Especialidades N.° 2 del Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS) en
Ciudad Obregon, Sonora, entre enero de 2023 y diciembre de 2024. Se incluyeron los pacientes
con poligrafia respiratoria completada y con registro de variables como edad, sexo, peso, talla,
indice de masa corporal (IMC), perimetros cervical y abdominal, antecedentes de actividad fisica,
tabaquismo, comorbilidades (diabetes mellitus, hipertension arterial, dislipidemia, entre otras)
y lugar de procedencia. El analisis estadistico incluyé medidas de tendencia central y dispersion,
frecuencias absolutas y relativas, asi como pruebas de asociacion mediante ji al cuadrado de
Pearson considerando un nivel de significancia de p < 0,05. Resultados: De un total de 1920
pacientes atendidos, 187 se evaluaron por sospecha de AOS y 140 casos se confirmaron mediante
poligrafia, lo que representa una prevalencia del 7,29 %. La edad promedio fue de 53,1 afos y el
IMC medio fue de 33,7 kg/m2, con predominio de obesidad en el 55,1 %. Los perimetros cervical
y abdominal presentaron medias de 39,9 cm y 125,7 cm, respectivamente. Las comorbilidades
mas frecuentes fueron diabetes mellitus (27,8 %) e hipertension arterial (34,2 %). Solo el 31 % de
los pacientes realizaba actividad fisica regular y el 25,7 % tenia antecedente de tabaquismo. La
mayoria procedia de Cajeme y Guaymas. Conclusion: La AOS en esta poblacion se asocia a mediana
edad, obesidad central, sedentarismo y comorbilidades metabdlicas. Se recomienda implementar
el cribado activo en consultas de neumologia con enfoque multidisciplinario.

Palabras clave: Trastorno del Ciclo Suefio-Vigilia; Factores de Riesgo; Trastornos Respiratorios;
Indice de Masa Corporal (Fuente: DeCS BIREME).

Prevalence of sleep-disordered breathing and associated factors
among patients at a tertiary care center

ABSTRACT

Objective: To determine the prevalence of obstructive sleep apnea (OSA), as confirmed by
respiratory polygraphy, and to analyze its association with sociodemographic, anthropometric,
lifestyle, and comorbidity-related variables among patients attending outpatient pulmonary
consultations. Materials and methods: An observational, analytical, and retrospective study
was conducted based on the medical records of adult patients evaluated for suspected OSA at
the Pulmonology Department of Hospital de Especialidades No. 2, a tertiary care center of the
Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS - Mexican Social Security Institute) in Ciudad Obregon,
Sonora, between January 2023 and December 2024. Patients who had undergone respiratory
polygraphy and had recorded variables such as age, sex, weight, height, body mass index (BMI),
neck and abdominal circumference, physical activity, smoking history, comorbidities (including
diabetes mellitus, hypertension, dyslipidemia, among others), and place of origin were included.
Statistical analysis comprised measures of central tendency and dispersion, absolute and relative
frequencies, and Pearson’s chi-square tests to assess associations, with a significance level set at
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p < 0.05. Results: Out of 1,920 patients seen during the study period, 187 were assessed for suspected OSA, and 140 cases were
confirmed by polygraphy, resulting in a prevalence of 7.29 %. The mean age was 53.1 years, and the mean BMI was 33.7 kg/m?2,
with obesity observed in 55.1 % of patients. The mean neck and abdominal circumferences were 39.9 cm and 125.7 cm,
respectively. The most frequent comorbidities were diabetes mellitus (27.8 %) and hypertension (34.2 %). Only 31 % of patients
reported engaging in regular physical activity, and 25.7 % had a smoking history. Most patients were from Cajeme and Guaymas.
Conclusions: In this population, OSA is associated with middle age, central obesity, sedentary lifestyle, and metabolic
comorbidities. Active screening in pulmonary consultations is recommended, preferably through a multidisciplinary approach.

Keywords: Sleep Disorders, Circadian Rhythm; Risk Factors; Respiration Disorders; Body Mass Index (Source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

Los trastornos respiratorios del suefio (TRS), particularmente
la apnea obstructiva del suefo (AOS), se caracterizan por
el colapso periodico de la via aérea superior durante el
suefio, con desaturaciones intermitentes de oxigeno y
excesiva somnolencia diurna. A nivel global, se estima que
aproximadamente 936 millones de adultos entre 30 y 69 anos
presentan AOS de leve a grave ("». Esta condicion es mas
frecuente en varones, y su prevalencia aumenta con la edad y
con la obesidad. Ademas, la AOS se asocia estrechamente con
enfermedades metabdlicas y cardiovasculares: hipertension
arterial, diabetes mellitus tipo 2, dislipidemia y un mayor
riesgo de eventos cardiovasculares en pacientes con AOS @,
La prevalencia de la AOS varia segun los criterios diagnodsticos
empleados. En el estudio de cohorte de Wisconsin de 1993,
se definid el sindrome como indice de apneas-hipopneas
(IAH) > 5 acompanado de somnolencia excesiva. Con este
umbral, la prevalencia fue del 9 % en mujeres de mediana
edad y del 24 % en hombres; en individuos asintomaticos, del
2 %y del 4 %, respectivamente. Investigaciones mas recientes
estiman prevalencias del 15-30 % en hombres y del 5-15 % en
mujeres, cifras que reflejan tanto el aumento de la obesidad
como mejoras en la tecnologia diagndstica y en la capacidad
de deteccion ¢9. La AOS incrementa su frecuencia desde la
adultez temprana hasta estabilizarse en la sexta y séptima
década de la vida. Existen ademas diferencias raciales: los
afroamericanos jovenes presentan mayor prevalencia que los
caucasicos de la misma edad, independientemente del peso
corporal ¢9, Factores craneofaciales como maxilar estrecho,
retrognatia o hipertrofia tonsilar, y condiciones médicas tales
como congestion nasal, tabaquismo, estado posmenopausico,
embarazo, insuficiencia cardiaca, enfermedad renal terminal,
accidente cerebrovascular, acromegalia, hipotiroidismo,
sindrome de ovario poliquistico y sindrome de Down, también
elevan el riesgo de AOS . El diagnostico de la AOS comienza
con la sospecha clinica basada en sintomas nocturnos
como ronquidos, jadeos, nicturia, despertares frecuentes,
sequedad bucal y cefalea matutina; y sintomas diurnos
como somnolencia, fatiga, suefo no reparador, dificultad de
concentracion, irritabilidad, libido disminuida y obesidad.
Algunos pacientes con AOS grave presentan sintomas diurnos
minimos, lo que exige un alto grado de sospecha (%13,

El examen fisico suele revelar un indice de masa corporal
(IMC) elevado, via aérea superior congestionada y presion
arterial elevada. La puntuacion de Mallampati, la evaluacion

del tamafo de las amigdalas y la deteccion de anomalias
faciales (tercio medio del rostro reducido, retrognatia,
paladar excesivamente arqueado) aportan informacion clave.
Una circunferencia cervical > 17 pulgadas en hombres y > 16
pulgadas en mujeres constituyen un marcador de riesgo (4.
Entre las herramientas de probabilidad clinica, el cuestionario
STOP-BANG destaca por su alta sensibilidad en pacientes con
sospecha de AQS, especialmente en el entorno perioperatorio (.

La edad > 40 anos se asocia con mayor severidad (%' y el sexo
masculino presenta una mayor prevalencia en comparacion
con el femenino (%2, La circunferencia cervical ha sido
correlacionada con la intensidad de los eventos respiratorios
durante el suefio . El consumo de alcohol se asocia con un
mayor riesgo de AOS, por lo que su reduccion podria tener
un valor terapéutico y preventivo @2, Algunos estudios
argumentan que los niveles mas elevados de actividad fisica
y menos horas de sedentarismo se asociaron con una menor
incidencia de AQS @,

La coexistencia de hipertension y diabetes mellitus en
pacientes con trastornos respiratorios del suefo refuerza
la relacion entre AOS y comorbilidades metabdlicas ©. La
relacion entre la respiracion desordenada durante el suefo
(SDB) y las enfermedades cardiovasculares (CVD) se ha
confirmado mediante revisiones sistematicas. Khokhrina
et al. documentan una asociacion bidireccional: la hipoxia
intermitente, la disfuncion endotelial y la inflamacion crénica
aumentan el riesgo de eventos cardiovasculares adversos
recurrentes en pacientes con SDB diagnosticada ®¥. Yayan
y Rasche (2024), a partir de 21 estudios globales, destacan
factores de riesgo compartidos: obesidad, edad avanzada, sexo
masculino, circunferencia cervical incrementada, consumo de
alcohol y tabaco, congestion nasal, antecedentes familiares
y diversas comorbilidades como hipertension y diabetes
mellitus. Este enfoque integrador subraya la necesidad de
estrategias preventivas dirigidas a factores modificables, tales
como el peso corporal y los habitos de vida . Lo et al. (2023)
identificaron una alta prevalencia de apnea del suefio (72 %)
y respiracion de Cheyne-Stokes (46 %) en pacientes con
insuficiencia cardiaca en Mozambique. Los principales
predictores fueron sexo masculino, IMC elevado y disfuncién
cardiaca. El estudio destaca la utilidad de marcadores clinicos
en contextos con recursos limitados ).

Los predictores principales de AOS fueron sexo masculino, IMC

elevado, fraccion de eyeccion ventricular izquierda reducida y
tamano aumentado de la auricula izquierda, lo que demuestra
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que, incluso en entornos con recursos limitados, pueden
emplearse marcadores clinicos Utiles para el diagndstico
y manejo de la enfermedad ®. Qian et al. (2023), en once
cohortes longitudinales, identificaron la ganancia de peso
como el predictor mas consistente de aparicion y progresion
de la AOS, con relacion dosis-respuesta. También sefalaron
transiciones hormonales en menopausia, exposicion al diéxido
de nitrégeno (NO:2), resistencia a la insulina y polimorfismos
genéticos como factores relevantes @. El metaanalisis de
Huang et al. ®), centrado en militares activos y veteranos,
diferencio factores de riesgo para apnea—sobrepeso/obesidad,
edad > 35 anos, sexo masculino y depresion—y para insomnio—
trastorno de estrés postraumatico, ansiedad, traumatismo
craneoencefalico y experiencia en combate—, lo que permitio
establecer un marco clinico segmentado segln grupos de alta
exigencia psicosocial.

Pese a la abundante evidencia internacional, la informacion
local sobre la magnitud y los determinantes de la AOS en
pacientes de atencion especializada en México, y en particular
en Sonora, resulta limitada. Los datos disponibles provienen
de reportes aislados o estudios poblacionales, sin focalizacion
en unidades hospitalarias de tercer nivel. Ante el incremento
sostenido de la obesidad y el envejecimiento poblacional, es
crucial cuantificar la prevalencia de la AOS confirmada por
poligrafia respiratoria y analizar su asociacion con variables
sociodemograficas (edad, sexo, procedencia), antropométricas
(IMC, circunferencias cervical y abdominal), de estilo de vida
(actividad fisica, tabaquismo) y de comorbilidades (diabetes,
hipertension, entre otras). Este conocimiento permitira disenar
estrategias de deteccion temprana y prevencion secundaria.
En consecuencia, el objetivo de este estudio fue determinar la
prevalencia de la AOS confirmada por poligrafia respiratoria,
y evaluar su asociacion con las variables mencionadas en
pacientes referidos a consulta de neumologia de un hospital
de tercer nivel.

MATERIALES Y METODOS

Disefio y poblacién de estudio

Se efectud un estudio observacional analitico de diseno
transversal retrospectivo. Se revisaron expedientes clinicos
de pacientes adultos (=18 anos) atendidos por sospecha de
AOS en la consulta externa de Neumologia del Hospital de
Especialidades N.° 2 del Instituto Mexicano del Seguro Social
(IMSS) en Ciudad Obregon, Sonora, entre enero de 2023 y
diciembre de 2024. Se incluyeron aquellos casos en los que se
completo satisfactoriamente una poligrafia respiratoria como
parte del diagnostico. Se excluyeron registros con poligrafia
inconclusa o datos faltantes en variables clave. Se empled
el equipo Apnea Link™ Air 2829 con oximetria (ResMed, SKU:
1700189). Se consider6 valido el periodo continuo > 4 h sin
artefactos ni desconexiones ©%. Las apneas se definieron
como reducciones > 90 % del flujo > 10 s; las hipopneas, como
reducciones > 50 % acompanadas de desaturaciones > 3 % 9. El
IAH se calculé como eventos/hora de registro y se clasifico en
normal (< 5), leve (5-15), moderado (15-30) y severo (> 30) GV,
Ademas, se analizaron la SpO2 minima, el porcentaje de tiempo
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con Sp0z2 < 90 % y el indice de desaturaciones > 3 % por hora
(ODI3 %) ", y todos los resultados se exportaron y validaron
mediante el software ResScan™ @&30), Este procedimiento es
subrogado por el instituto a la compania Grupo INFRA México
https://grupoinfra.com/.

Variables y mediciones

Apartir de los expedientes clinicos se registraron los datos como
edad, sexo, peso, talla, IMC, perimetros cervical y abdominal,
habitos de actividad fisica y tabaquismo, comorbilidades,
lugar de procedencia y reporte de poligrafia.

Se excluyeron del analisis los registros de pacientes que
reportaron antecedentes de polisomnografia previa, embarazo,
deformidades craneofaciales, tumores de la via area superior,
patologia pulmonar restrictiva, antecedentes de tuberculosis,
informacion clinica incompleta que impidiera la realizacion de
los analisis de interés o evidencia de tratamiento previo para
la AOS con presion positiva continua en las vias respiratorias
(CPAP).

Ademas, se consideraron, como casos positivos para
AOS, aquellos registros con un IAH > 5 eventos por hora,
determinado mediante polisomnografia. Por el contrario, se
clasificaron como negativos aquellos registros con un IAH < 5
eventos por hora, medido en el mismo periodo. Se utilizé una
bascula clinica Esgo (IMSS 513.130.0054, BAS018) que mide el
peso entre 0y 140 kg, con una precision de 100 g, y la estatura
hasta 192 cm, con una precision de 1 mm. Se utilizé una cinta
métrica flexible de fibra de vidrio de 150 cm, graduada en
centimetros con subdivisiones de 1 mm y con una precision de
+1 mm, con extremo rigido para garantizar mediciones estables
y reproducibles de los perimetros abdominal y cervical.

La medicion del perimetro cervical se realizd con el sujeto
de pie, cabeza en posicion de Frankfurt, hombros relajados
y cara frontal a un punto fijo. La cinta métrica se colocd
alrededor de la region media del cuello, justo por debajo de la
laringe (prominencia laringea), asegurandose de mantenerla
horizontal al plano del suelo y ajustada sin comprimir los
tejidos blandos. El valor se registro al final de una espiracion
normal, con una lectura en milimetros ¢,

La medicion del perimetro abdominal (PA) se realizé con el
participante de pie, con los pies separados al ancho de los
hombros y los brazos relajados a los costados. La cinta métrica
se coloco a nivel del punto medio entre el borde inferior de la
Gltima costilla y la cresta iliaca, aplicando una tension suave
que no modificara la silueta abdominal, y se verifico que el
instrumento permaneciera paralelo al suelo. La lectura se
registré en milimetros al final de una espiracion tranquila ¢,

Analisis estadistico

Se realizd6 un analisis estadistico utilizando medidas de
tendencia central (mediana, moda) y de dispersion (desviacion
estandar, varianza, rango) para las variables numéricas. Para las
variables cualitativas dicotomicas, se calcularon la frecuencia
relativa y la frecuencia absoluta para evaluar las diferencias
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en la calidad de vida antes y después de la intervencion. Se
empled la prueba de ji al cuadrado de Pearson para analizar
asociaciones entre variables categoricas dicotomicas, vy
la correlacion de Pearson para variables cuantitativas. Se
considero estadisticamente significativo un valor de p < 0,05.
La codificacion de variables se realizd mediante hojas
predisenadas en Microsoft Excel, y el analisis estadistico se
llevd a cabo con el paquete estadistico de ciencias sociales
SPSS version 25 para Windows. Los resultados se organizaron
en tablas para facilitar su interpretacion. Este estudio siguio
las recomendaciones de la declaracion STROBE para el reporte
de estudios observacionales 3.

Consideraciones éticas

Este trabajo de investigacion contd con un protocolo que fue
evaluado y aprobado por el Comité de Etica en Investigacion
(CLEIS) y el Comité de Investigacion en Salud (CLIS) del Hospital
de Especialidades N.° 2 “Lic. Luis Donaldo Colosio Murrieta”,
bajo el nimero de registro R-2025-2602-051.

RESULTADOS

Se evaluaron los expedientes de la consulta de neumologia
correspondientes al periodo de enero de 2023 a diciembre
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de 2024, durante el cual se atendieron 1920 pacientes. De
ellos, 187 fueron valorados por sospecha de apnea del sueno
y, mediante poligrafia respiratoria, se confirmé el diagndstico
de AOS en 140 casos, lo que representa una prevalencia del
7,29 %. La edad media de los pacientes diagnosticados fue de
53,1 + 14,0 anos (rango: 18-97; mediana: 53), con un ligero
predominio del sexo masculino (54,50 %). El IMC promedio
se situd en 33,7 + 9,4 kg/m2. Las categorias de obesidad
(grados I-11l) se agruparon en el 55,10 % de los casos; el 29,40 %
presentd sobrepeso, y el 14,40 % restante mostr6é valores
de IMC dentro del rango normal. Las medidas de perimetro
cervical y abdominal mostraron medias de 39,9 + 6,2 cm y
125,7 + 33,9 cm, respectivamente, lo que evidencié una
distribucion amplia (circunferencia cervical entre 28 y 70 cm;
abdominal, entre 61 y 215 cm). Las comorbilidades mas
frecuentes fueron la diabetes mellitus aislada (27,80 %) y la
hipertension arterial, presente de forma aislada en el 21,90 %
de los casos y combinada con otros trastornos en el 12,30 %.
Un tercio de los pacientes no presentaba comorbilidades
asociadas. Solo el 31 % de los pacientes informé realizar
actividad fisica de manera regular, mientras que el 25,70 %
indico tener habito de tabaquismo. La mayoria de los pacientes
procedia de Cajeme (47,10 %) y Guaymas (28,30 %), con menor
representacion de Hermosillos y otros municipios (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas sociodemograficas y clinicas de la muestra (n = 187)

ji al cuadrado de

Variable Frecuencia / Media + DE Pearson (p < 0,05)
Sexo 0,166
Masculino 102 54,50
Femenino 85 45,50
Edad (anos) 53,06 + 14,01
Comorbilidades 0,022
Sin comorbilidades 62 33,20
Diabetes mellitus aislada 52 27,80
Hipertension arterial aislada 41 21,90
Cardiopatias 2 1,10
Endocrinopatias 3,20
Trastornos mentales 0,50
Hipertension arterial y otras 23 12,30

Medidas antropométricas

IMC (kg/m?2) 33,66 + 9,40

Perimetro cervical (cm) 39,86 + 6,18

Perimetro abdominal (cm) 125,70 + 33,94

Peso (kg) 99,79 + 30,21

Talla (m) 1,65 + 0,096

Nivel del indice apnea-hipopnea (IAH)

Negativo 47 25,10
Leve 13 7,00
Moderado 56 29,90
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ji al cuadrado de

Variable Frecuencia / Media + DE Pearson (p < 0,05)
Severo 71 38,00
Lugar de origen
Cajeme 88 47,10
Navojoa 12 6,40
Guaymas 53 28,30
Otros 29 15,50
Hermosillo 5 2,70
Grupos de edad 0,001
<49 anos 71 38,00
>50 anos 116 62,00
IMC ORDINAL IMC ordinal 0,001
Normal 27 14,40
Sobrepeso 55 29,40
Obesidad grado | 33 17,60
Obesidad grado Il 20 10,70
Obesidad grado I 52 27,80
Perimetro cervical
ER PC <34 cm 20 10,70
PC >35cm 65 34,80
PC <40 cm 43 23,00
Masculino
PC >42cm 59 31,60
Perimetro abdominal
R, PA <87 cm 18 9,60
PA >88 cm 67 35,80
. PA <101 cm 29 15,50
Masculino
PA >102 cm 73 39,00
Tabaquismo Tabaquismo 0,125
Negativo 139 74,30
Positivo 48 25,70
Actividad fisica 0,001
No 129 69,00
Si 58 31,00
Nivel educativo 0,001
Primaria 50 26,70
Secundaria 84 44,90
Preparatoria 25 13,40
Licenciatura 28 15,00

PC = perimetro cervical; PA = perimetro abdominal; IMC= indice de masa corporal; DE: desviacion estandar;
IHA: indice apnea-hipopnea

Datos presentados como media + desviacion estandar o n (%).

Fuente: Servicio de Neumologia, Hospital de Especialidades N.° 2 IMSS, Ciudad Obregdn, Sonora, enero 2023 a enero 2024.
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La forma mas comdn de AOS fue la severa, con 71 casos (38,0 %),
seguida de la moderada, con 56 casos (29,9 %), lo que indica
que mas de dos tercios de los pacientes de la muestra presentan
AOS de moderada a grave. Por su parte, 47 sujetos (25,1 %) no
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cumplian con los criterios de AOS, mientras que la forma leve
fue la menos frecuente, con Unicamente 13 casos (7,0 %). En
conjunto, estos hallazgos revelan que el 74,9 % de los pacientes
evaluados padecen algiin grado de AOS (Figura 1).

56 (29,9 %)

Negativo Leve

Figura 1. Grado de severidad de la AOS

Enelgrupo “negativo” (n=47; 25,1 %), lamediana del perimetro
cervical se ubica en torno a 38 cm, con un rango intercuartilico
(RIC) relativamente estrecho de aproximadamente 36 a
40 cm; se observan algunos valores atipicos por debajo de
30 cm y por encima de 42 cm. En los casos de AOS leve
(n=13; 7,0 %), la mediana desciende ligeramente a alrededor
de 36 cm. Sin embargo, el RIC se amplia considerablemente
(aproximadamente de 30 a 40 cm), lo que sugiere una mayor
variabilidad en este subgrupo reducido. En el grupo con

60

501

Perimetro cervical (cm)

30

Moderada

AOS moderada (n = 56; 29,9 %), se observa un ascenso en la
mediana a 40 cm, con un RIC de aproximadamente 37 a 44 cm
y valores extremos que alcanzan hasta 48 cm, lo que refleja
mayor volumen y dispersion en las medidas. Finalmente,
los pacientes con AOS severa (n = 71; 38,0 %) presentan la
mediana mas alta, cercana a 42 cm, junto con un RIC mas
amplio (38 a 47 cm) y valores atipicos que llegan hasta
53 cm, lo que indica una marcada heterogeneidad en este
grupo (Figura 2).

70+ n=47 (25,1 %) n=13 (7,0 %) n=56 9,9 %) n=71 (38,0 %)
o
b %
o
Negativo Leve Moderada Severa

Figura 2. Perimetro cervical y la severidad de la AOS

En el grupo “negativo” (n = 47; 25,1 %), la mediana del
perimetro abdominal se sitla en torno a 86 cm, con un RIC
estrecho, aproximadamente entre 79 y 94 cm. A pesar de
algunos valores atipicos —tanto bajos (~61 cm) como altos (~125

cm)—, la mayoria de los sujetos presentan medidas moderadas,
lo que indica una baja acumulaciéon de grasa abdominal en
este subgrupo. Para el grupo con AOS leve (n = 13; 7,0 %), la
mediana aumenta considerablemente a 126 cm, y el RIC se
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mantiene relativamente ajustado, entre 122 y 131 cm, con
pocos valores extremos (entre 115y 143 cm). Aunque el tamano
muestral es reducido, se observa un desplazamiento evidente
hacia perimetros mas altos, lo que marca una diferencia clara
respecto al grupo sin AOS. En los casos de AOS moderada
(n = 56; 29,9 %), la mediana se sitla en torno a 119 cm,
con un RIC mas amplio, de aproximadamente 99 a 137 cm.
Los extremos alcanzan casi 170 cm, con algunos valores
atipicos por encima de ese valor, lo que refleja una alta
heterogeneidad en la distribucion de grasa central dentro de
este grupo, probablemente atribuible a diferentes grados de

2201

n=47 (25,1 %) n=13 (7,0 %)

200+
180

160 -

140
120+ 3

Perimetro abdominal (cm)

obesidad visceral. Finalmente, en el grupo con AOS severa
(n = 71; 38,0 %), la mediana se eleva de manera significativa
hasta aproximadamente 156 cm, con un RIC de 149 a 171 cm.
Los valores extremos alcanzan los 216 cm, lo que refleja la
presencia de obesidad abdominal severa y generalizada. Esta
amplia dispersion y la presencia de valores atipicos refuerzan
la relacion entre acumulacion de grasa abdominal y severidad
del sindrome, lo que destaca la importancia del perimetro
abdominal como marcador clinico en la evaluacion de riesgo
de AOS (Figura 3).

n=56 (29,9 %)

i
|

n=71 (38,0 %)

8

-

Negativo Leve

Figura 3. Perimetro abdominal y la severidad de la AOS

En las pruebas inferenciales se empled la prueba de ji al
cuadrado de Pearson (a = 0,05) para evaluar la asociacion entre
el IAH y las variables antropométricas, sociodemograficas, de
estilo de vida y comorbilidades.

Respecto a las variables antropométricas, la circunferencia
cervical mostré una fuerte asociacion con el grado de IAH
(x2 = 34,71; gl = 9; p < 0,001), al igual que la circunferencia
abdominal (x% = 99,12; gl = 9; p < 0,001), lo que indica que
perimetros mayores se relacionan con grados mas severos
de IAH. Del mismo modo, la categoria de IMC mostro una
asociacion significativa (x2 = 184,97; gl = 12; p =0,001), con un
aumento de la severidad del IAH en los rangos mas elevados
de IMC.

Con relacion a los factores demograficos, se observo una
asociacion significativa entre el grupo de edad y el grado
de IAH (x2 = 16,37; gl = 3; p = 0,001), con una mayor
proporcion de hipertrofia severa en las cohortes de edad mas
avanzada. El nivel educativo también se relacion6 de manera
significativa (x2 = 37,00; gl = 9; p = 0,001), lo que podria
reflejar desigualdades en los habitos de salud o en el acceso a
intervenciones tempranas. En contraste, ni el sexo (x2 = 5,08;
gl = 3; p=0,166) ni el tabaquismo (x% =5,74; gl = 3; p =0,125)
mostraron asociaciones estadisticamente significativas con el
grado de [HA.
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Moderada Severa

Con respecto al estilo de vida y las comorbilidades, la actividad
fisica presento una asociacion significativa con el grado de IAH
(x% = 68,48; gl = 3; p = 0,001), lo que sugiere que niveles bajos
de actividad se vinculan a grados mayores de IAH. El consumo
de toxicos también se relaciond con el grado de IAH (x2 = 17,82;
gl = 3; p <0,001), mientras que la presencia de comorbilidades
mostrd una asociacion moderada pero significativa (x2 = 31,99;
gl = 18; p = 0,022), lo que indica que pacientes con multiples
condiciones concurrentes tienden a presentar IAH mas severa.

DISCUSION

En el presente estudio, la prevalencia de la AOS confirmada
por poligrafia respiratoria fue del 7,29 % en un total de 1920
pacientes atendidos en la consulta de neumologia del Hospital
de Especialidades N.° 2 del IMSS de Ciudad Obregoén, Sonora,
entre enero de 2023 y diciembre de 2024. Este hallazgo se sitla
dentro del rango descrito en la literatura internacional, donde
la prevalencia de la AOS en poblaciones adultas oscila entre el
5%y el 15 %9, No obstante, al contrastar nuestros resultados
con estudios previos, se observan tanto convergencias como
divergencias que merecen un analisis detallado. Deng et al.
analizaron la asociacion entre la edad, el IMC y la relacion
cintura-cadera con la severidad de la AOS, de forma especifica
por género y grupos etarios. Se encontré que el IAH aumenta
de manera mas pronunciada en varones mayores de 40 anos
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y en mujeres entre 45 y 53 afos. Ademas, tanto el IMC como
la relacion cintura-cadera se comportaron como predictores
lineales de severidad ®>. De modo similar, en el presente estudio
se identificd una asociacion significativa entre pertenecer al
grupo de edad > 50 afos y presentar grados mas severos de IAH
(x%2 = 16,37; p = 0,001). No obstante, el punto de corte etario
resulta algo superior al reportado por Deng et al., lo cual podria
explicarse por diferencias demograficas y por los patrones de
remision clinica . Pinto et al. demostraron en una cohorte de
82 pacientes que la circunferencia cervical se correlaciona con
el IAH (r = 0,389; p = 0,001), y supera al perimetro abdominal
(r =0,358) y al IMC (r = 0,321) como predictor de severidad. En
consonancia, en nuestra muestra tanto el perimetro cervical
(39,9 + 6,2 cm) como el abdominal (125,7 + 33,9 cm) mostraron
asociaciones altamente significativas con la gravedad de la AOS
(p < 0,001). Este hallazgo sugiere que, en poblaciones con alta
prevalencia de obesidad central, ambos perimetros aportan
valor pronostico al reflejar la acumulacion de grasa visceral y
cervical, que influye en la patencia de la via aérea superior 9,

Mediante un estudio de aleatorizacion mendeliana bidireccional,
Tian et al. identificaron que el tiempo dedicado a ver television
(OR=1,38;1C95 %=1,09-1,75; p=0,007) y el uso de lacomputadora
(OR=1,48; 1IC 95 % = 1,15-1,92; p = 0,002) incrementan el riesgo
de AOS, mientras que la actividad fisica vigorosa lo reduce
(OR =0,33; IC 95 % = 0,11-0,98; p = 0,046). En nuestra cohorte
solo el 31 % de los pacientes practicaba ejercicio de forma
regular, y dicha practica se asocié6 de manera muy significativa
con el grado de AOS (x2 = 68,48; p = 0,001), lo que refuerza la
hipotesis de que los programas de ejercicio estructurado podrian
atenuar la severidad de la enfermedad 7.

Unal et al. evaluaron la relacion cintura-talla como indicador de
obesidad central en 437 pacientes, y determinaron puntos de
corte de 0,575 en varones y 0,595 en mujeres para predecir la
AOS con buena sensibilidad y especificidad. Aunque en nuestro
estudio no se calculd directamente la relacion cintura-talla, la
fuerte asociacion entre el perimetro abdominal y la severidad
(x2 = 99,12; p < 0,001) respalda la utilidad de indices que
normalizan la circunferencia al tamano corporal, con el fin de
mejorar la precision diagndstica, especialmente en poblaciones
con marcada heterogeneidad étnica y de distribucion del tejido
adiposo 9,

En un analisis retrospectivo realizado en Arabia Saudita con
150 pacientes, se reportaron correlaciones significativas entre
el IAHy el IMC (p=0,13; p=0,005), asi como con la saturacion
minima de oxigeno (p =-0,27; p = 0,001). En nuestra muestra,
la media del IMC fue de 33,7 + 9,4 kg/m?, y la asociacion entre
la categoria del IMC y la severidad de la AOS resulté muy fuerte
(x2 = 184,97; p = 0,001), lo que coincide con Halima et al.,
quienes sefalan que la adiposidad corporal influye directamente
en la severidad de los episodios obstructivos ¢%. Por su parte,
Pinto et al. analizaron la prevalencia de comorbilidades
en 100 pacientes con la AOS y encontraron hipertension
en el 39 % y obesidad en el 34 %. En nuestra cohorte, la
hipertension —aislada en 21,9 % y combinada en el 12,3 %—y
la obesidad —con una prevalencia de 55,1 % al sumar los
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grados | a Ill— mostraron una prevalencia ain mayor, lo
que podria reflejar diferencias regionales o en los criterios
utilizados para indicar la poligrafia. Ademas, la asociacion
moderada entre la presencia de comorbilidades y severidad
(x2 =31,99; p = 0,022) respalda lo propuesto por Pinto et al.,
en cuanto a que el efecto acumulativo de multiples
trastornos, como diabetes, hipertension y dislipidemia puede
exacerbar la AOS “9, Por su parte, Asad et al. evaluaron
la circunferencia cervical en 306 pacientes paquistanies e
informaron que, aunque existia una correlacion significativa
entre este perimetro y la severidad en varones (p = 0,018),
dicha relacion no se mantenia en mujeres (p = 0,577). En
su analisis de regresion multivariante, la obesidad y el
sexo masculino surgieron como predictores independientes
de AOS. En contraste, nuestro estudio encontré una
asociacion fuerte entre la circunferencia cervical y el
grado de IAH en ambos sexos (x? = 34,71; p < 0,001), lo
que sugiere que, en nuestra poblacion, este marcador es
robusto independientemente del género. Esta relacion
podria explicarse por diferencias en la distribucion regional
de la grasa y en los niveles de adiposidad “V. Young et al.
revisaron estudios poblacionales y concluyeron que la
prevalencia de la AOS en adultos oscila entre el 5 %y el 15 %,
con un predominio masculino (razén 2:1) y un aumento con
la edad hasta aproximadamente los 65 anos, momento en el
cual se estabiliza. Nuestra prevalencia del 7,29 %, con un
leve predominio masculino (54,5 %) y un claro incremento en
mayores de 50 afos, se ubica dentro de ese rango y corrobora
el comportamiento etario descrito por Young et al. “2),

Finalmente, Nasser et al., en 455 pacientes con diabetes
tipo 2, encontraron que el 38 % presentaba un alto riesgo
de AOS segln el cuestionario de Berlin, con un incremento
significativo del riesgo cuando el IMC superaba los 35 kg/mZ2.
En nuestra muestra, la diabetes mellitus aislada fue la
comorbilidad mas frecuente (27,8 %), y la alta prevalencia de
obesidad en grados | a Il sugiere un riesgo elevado de la AOS
en personas con diabetes, lo que respalda la importancia del
cribado sistematico en esta poblacion 3,

Ademas, Vana et al. compararon la relacion circunferencia
cervical/estatura (NHR) y cintura/estatura con el STOP-Bang
derivado en 6167 participantes. Demostraron que una NHR > 0,21
presenta una sensibilidad del 92 % para detectar la AOS moderada
a severa, un rendimiento similar al obtenido con el STOP-Bang,
cuya area bajo la curva fue de 69,8 % vs. 70,5 %; p = 0,997. Si bien
en el presente estudio no se calculd la NHR, la media de estatura
(1,65 + 0,096 m) y los valores de perimetro observados refuerzan
la idea de que la incorporacion de ratios normalizados al tamaio
corporal podria optimizar ain mas el cribado en consulta de
neumologia “4,

En conclusion, el analisis de los expedientes de la consulta de
neumologia confirma que la AOS constituye un problema clinico
relevante en nuestra poblacion, caracterizado por un perfil
de paciente de mediana edad, con predominio masculino y
un elevado grado de adiposidad. Las mediciones de perimetro
cervical y abdominal, junto con el IMC, se identificaron como
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indicadores solidos de la severidad del trastorno respiratorio
durante el sueno. Adicionalmente, el aumento de la edad, la
falta de actividad fisica y la coexistencia de comorbilidades
metabolicas y cardiovasculares mostraron una clara asociacion
con formas mas graves de apnea. Estos hallazgos ponen de relieve
la necesidad de incorporar rutinas sistematicas de cribado que
incluyan mediciones antropométricas simples y evaluaciones
del estilo de vida, asi como de promover intervenciones
tempranas centradas en la modificacion de factores de riesgo
y un abordaje multidisciplinario, con el fin de mejorar tanto el
pronostico como la calidad de vida de los pacientes.
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RESUMEN

Objetivo: Las mutaciones en el gen ABCBT tienen un impacto en la respuesta a diversos farmacos
y aparentemente estarian también asociados a la génesis de neoplasias. El presente estudio
explora y compara la distribucion de frecuencias de la variacion genética 1236T>C en el gen
ABCB1 en nueve poblaciones peruanas de diferentes procedencias geograficas y ubicadas en
diferentes niveles de altitud, asi como las frecuencias genotipicas y alélicas reportadas en
diferentes continentes. Materiales y métodos: El muestreo se llevd a cabo en los siguientes
departamentos y localidades: Lima (n = 8), Loreto-Andoas (n = 16), San Martin-Lamas (n = 16),
Puno-Uros (n = 7), Puno-Taquile (n = 5), Arequipa-Chivay (n = 10), Arequipa-Cabanaconde (n = 6),
Ancash-Parobamba (n = 10) y Apurimac-Andahuaylas (n = 10). Se recolect6 la muestra biolodgica,
sangre periférica y/o células epiteliales por hisopado bucal. La extraccion de ADN se efectud
mediante una técnica estandar. La determinacion del polimorfismo 1236T>C (rs1128503) se realizo
mediante reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) en tiempo real. Asimismo, se consideraron
variables relacionadas con la procedencia geografica (costa, sierra o selva), y la altitud
(<2500 m's. n. m. o0 >2500 m s. n. m.). Para los analisis estadisticos, se aplicaron la prueba de
equilibrio de Hardy-Weinberg y la prueba X? de Pearson, y se consider6 un nivel de significancia
de valor p <0,05 y un intervalo de confianza (IC) al 95 %. Resultados: Se determino la distribucion
de frecuencias de la variacion 1236T>C en el gen ABCB1 en las poblaciones peruanas. Segun su
distribucion geografica en la costa, sierra y selva, en general, se observa una predominancia del
genotipo heterocigoto C/T (asociado con una actividad intermedia de la glicoproteina-P), con
la frecuencia mas alta (60 %) registrada en la isla Taquile (Lago Titicaca, Puno). Considerando a
la poblacion peruana en conjunto (n = 88), la frecuencia fue de 43 % en localidades ubicadas a
altitudes <2500 m s. n. m. y de 50 % a altitudes >2500 m s. n. m. En contraste, los homocigotos
(C/C - actividad normal y T/T - actividad lenta) mostraron frecuencias similares (30 % y 28 %,
respectivamente) a altitudes <2500 m s. n. m., pero distintas (35 % y 15 %, respectivamente)
a altitudes >2500 m s. n. m. En suma, a nivel de pais, la distribucion de los genotipos muestra
lo siguiente: 47 % de C/T, 33 % de C/Cy 20 % de T/T. Por otra parte, la prueba de equilibrio de
Hardy-Weinberg no mostré ninguna significancia estadistica. Conclusiones: El polimorfismo
1236 T>C en el gen ABCBT en la poblacion peruana presenta una predominancia del genotipo
heterocigoto C/T, segin la region geografica y la altitud. A nivel de paises o continentes, en
general, se observa esa misma tendencia.

Palabras clave: Genes; Proteina ABCB1; Poblaciones; Altitud; Peru; Salud (Fuente: DeCS BIREME).
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Frequency distribution of the 1236T>C polymorphism in the ABCB1 gene among Peruvian
populations and its comparison with populations from the Americas, Asia, Europe, and Africa

ABSTRACT

Objective: Mutations in the ABCB71 gene have an impact on the response to various drugs and may be associated with the
development of neoplasms. This study explores and compares the frequency distribution of the 1236T>C polymorphism in the
ABCB1 gene among nine Peruvian populations from different geographical origins and altitudes, as well as the genotype/allele
frequencies reported in populations from various continents worldwide. Materials and methods: Sampling was carried out in the
following departments and localities: Lima (n = 8), Loreto-Andoas (n = 16), San Martin-Lamas (n = 16), Puno-Uros (n = 7), Puno-Taquile
(n = 5), Arequipa-Chivay (n = 10), Arequipa-Cabanaconde (n = 6), Ancash-Parobamba (n = 10), and Apurimac-Andahuaylas (n = 10).
Biological samples (peripheral blood and/or epithelial cells) were collected via buccal swabs. Deoxyribonucleic acid (DNA) was
extracted using a standard protocol. The 1236T>C polymorphism (rs1128503) was identified using real-time polymerase chain
reaction (PCR). Variables were categorized by geographical origin (coast, highlands, or jungle) and altitude (< 2,500 or > 2,500
meters above sea level [m a.s.l.]). Statistical analyses included the Hardy-Weinberg equilibrium and Pearson’s chi-square test,
with a significance level of p < 0.05 and a 95 % confidence interval (95 % CI). Results: The frequency distribution of the 1236T>C
polymorphism in the ABCB1 gene was determined for the Peruvian populations studied. Across coastal, highland, and jungle
regions, the heterozygous C/T genotype (associated with intermediate P-glycoprotein activity) was the most prevalent, with the
highest frequency (60 %) observed on Taquile Island (Lake Titicaca, Puno). In the overall Peruvian sample (n = 88), the frequency
of the C/T genotype was 43 % at < 2,500 and 50 % at > 2,500 m a.s.l. In contrast, the homozygous C/C (normal activity) and T/T
(slow activity) genotypes showed similar frequencies at < 2,500 m a.s.l. (30 % and 28 %, respectively) but differed at > 2,500 m a.s.l.
(35 % and 15 %, respectively). The overall genotype distribution in the Peruvian populations studied was 47 % C/T, 33 % C/C, and
20 % T/T. The Hardy-Weinberg equilibrium achieved no statistical significance. Conclusions: The 1236T>C polymorphism in the
ABCB1 gene among Peruvian populations showed a predominance of the heterozygous C/T genotype, with variations associated
with geographic region and altitude. In general, the same trend was observed across countries and continents.

Keywords: Genes; ATP Binding Cassette Transporter, Subfamily B, Member 1; Populations; Altitude; Peru; Health (Source: MeSH NLM).
INTRODUCCION

Las variaciones en el gen ABCB1 influyen en el fenotipo
de la glicoproteina-P, al punto que se han identificado
aproximadamente 1279 polimorfismos debido a la sustitucion

El gen ABCB1 (miembro de la subfamilia B de las proteinas / :
de una base nucleotidica (SNP, por sus siglas en inglés). De

transportadoras de tipo ATP o MDR1 - gen 1 de resistencia

a multiples farmacos) localizado en el cromosoma 7,
brazo q y posicion 21.12, es ampliamente conocido por su
papel clave en el metabolismo de farmacos quimioterapicos .
Este gen codifica la glicoproteina-P (Gp-P), una proteina
transportadora que actta, primero, como una bomba de
eflujo en las membranas celulares, y segundo, como una
bomba de expulsion de sustancias quimicas. Para mover los
sustratos desde el interior hacia el exterior de la célula, esta
proteina utiliza la energia del adenosin trifosfato (ATP), lo que
reduce la concentracion intracelular de dichos compuestos.
Ademas, dicha glicoproteina es parte de la superfamilia de los
transportadores de membrana ABC, y se encuentra presente
en aproximadamente 50 epitelios o tejidos, como el intestinal,
el conducto biliar, la barrera hematoencefalica, el sistema
tubular renal, el arbol bronquial, entre otros @,

Por otra parte, la glicoproteina-P también se encuentra activa en
aproximadamente 31 tejidos de neoplasias de cancer de colon
y recto, cancer de higado, cancer de rifidén y cancer de mama,
entre los principales. Esta proteina presenta un fenotipo bimodal
(actividad normal versus menor actividad), y la resistencia a
ciertos antineoplasicos se relaciona con el fenotipo activo de la
glicoproetina-P ¢%. Ademas, en el caso de otros xenobioticos,
se observa una modificacion de la biodisponibilidad puesto que
la proteina participa en los procesos de absorcion, distribucion,
y excrecion de los farmacos ©®),

estos, 62 codifican para su respectiva proteina. Asimismo,
la distribucion de frecuencias de los SNP varia segun la
procedencia poblacional de cada individuo. En tanto, existen
aproximadamente 124 SNP asociados a poblaciones europeas,
134 SNP a afroamericanos, entre 153 a 166 SNP a poblaciones
asiaticas (principalmente chinas y japonesas). Por otra parte,
segln la base de datos PharmGKB®, existen por lo menos 1250
estudios que correlacionan las variantes genéticas con el
metabolismo de los farmacos. De estos, cinco polimorfismos
estarian asociados con tacrolimus, clopridrogel, metrotexato,
metadona y paclitaxel, en pacientes pediatricos. De manera
similar, otros cinco polimorfismos han sido vinculados con la
respuesta a metrotexato, tacrolimus, vincristina, remifentanilo,
y propofol 10,

De acuerdo con la literatura, los tres SNP mas comunes en la
region codificante del gen ABCB7 han sido catalogados como
rs1128503 (1236T>C, Gly412Gly), rs2032582 (2677T>G/A,
Ser893Ala/Thr) y rs1045642 (3435T>C, Ile1145lle). Los SNP
rs1128503 y rs203258 se encuentran en desequilibrio de
ligamiento con el SNP rs1045642 Y. Por otra parte, un estudio
acerca del SNP rs1045642 (3435T>C, Ile1145Ile) en poblaciones
peruanas reporto diferencias significativas en la distribucion
de frecuencias de las variantes genotipicas o alélicas segln el
nivel de altitud <2500 m s. n. m. y >2500 m s. n. m. Ademas,
se observo que la mutacion fue mas frecuente en poblaciones
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ubicadas a altitudes superiores a 2500 m s. n. m. Esto sugiere
que la altitud podria influir en la distribucion de las variantes
genéticas del gen estudiado 2. En otros genes explorados en
poblaciones peruanas también se ha observado que la altitud
influiria en la distribucién de sus variantes genéticas (2",

El presente estudio explora la distribucion de la variante SNP
rs1128503 (1236T>C, Gly412Gly) del gen ABCBT1 en nueve
poblaciones peruanas de diferente procedencia geografica
y ubicadas a distintos niveles de altitud, y compara sus
frecuencias alélicas y genotipicas con las reportadas para
otras poblaciones del mundo.

MATERIALES Y METODOS

Disefio y poblacién de estudio

Se trata de un estudio de tipo descriptivo, comparativo y
transversal, en el que se analiza el polimorfismo 1236T>C
(Gly412Gly), rs1128503, en el gen ABCB1 en individuos
peruanos procedentes de diferentes regiones ecoldgicas.

Se contd con una muestra de 88 voluntarios, de ambos sexos
y procedentes de diferentes regiones ecoldgicas del Per(. El
muestreo fue no probabilistico mediante la técnica de bola de
nieve, y se realizé durante el periodo marzo de 2008 y febrero
de 2012. Las muestras de ADN corresponden a pobladores de
los departamentos y localidades de Lima (n = 8; 4 mujeres y 4
hombres), Loreto-Andoas (n = 16 hombres), San Martin-Lamas
(n = 16 mujeres), Puno-Uros (n = 7; 4 hombres y 3 mujeres),
Puno-Taquile (n = 5; 3 hombres y 2 mujeres), Arequipa-Chivay
(n =10; 5 hombres y 5 mujeres), Arequipa-Cabanaconde (n = 6
hombres), Ancash-Parobamba (n =10; 8 hombres y 2 mujeres)
y Apurimac-Andahuaylas (n = 10 hombres). Las muestras se
agruparon segln la altitud de procedencia de cada individuo, y
se tomo en cuenta la altura >2500 m's. n. m. y <2500 ms. n. m.
Ademas, se tomaron en cuenta el grupo linglistico y los
antecedentes de por lo menos tres generaciones asentadas en
un mismo lugar o region.

Variables y mediciones

La extraccion de ADN de células epiteliales (hisopado bucal) o
sangre periférica se realizo en laboratorios especializados de la
Facultad de Medicina Humana de la Universidad de San Martin
de Porres (USMP), Peru, por medio de técnicas estandares. De
acuerdo con los protocolos establecidos, cada muestra de ADN
fue diluida en una solucién TBE que contiene Tris/Acido Bérico/
EDTA, y se determind su respectiva concentracion (ng/pL).
Luego, las muestras fueron almacenadas a -20°C.

La genotipificacion del SNP rs1128503 (1236T>C, Gly412Gly) en
el gen ABCB1 se realiz6 en la Facultad de Medicina de Riberao
Preto de la Universidad de Sao Paulo (Brasil), mediante la técnica
reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) en tiempo real. En el
procedimiento se utilizo el protocolo de ensayo de genotipificacion
de SNP TagMan (de Applied Biosystems) con el ensayo identificado
como C 7586662__10. Este método emplea un sistema de
cebador paralasecuencia CGGGTGAGACGTGGAAGTCCAAGTC[T/C]
GGGAAGTTCTAGATGGTCCTGCCA, asi como dos sondas
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moleculares, FAM (465-510 nm) y VIC (533-580 nm). Las
condiciones de la reaccion de PCR fueron de 95° C por 10 min,
seguida de 40 ciclos de 95° C por 10 segundos y 60°C por
60 segundos, realizados en un termociclador en tiempo real
LightCycler® 480 (Roche, Alemania).

Se determinaron los correspondientes genotipos de las
muestras, tanto el homocigoto (C/C o T/T) como el
heterocigoto (C/T), asi como sus variantes alélicas. El alelo
salvaje (wt, por sus siglas en inglés, wild type) corresponde a
C (citosina); y el alelo mutante (mt, del inglés mutant), a la
variante T (timina).

Analisis estadistico

Las variables cualitativas fueron clasificadas segun las tres
regiones ecoldgicas del territorio peruano: costa, sierra y
selva. Asimismo, se analizo la variable cualitativa altitud con
respecto al nivel del mar, ya sea para el lugar de nacimiento o
residencia, y se categorizo en nivel alto (>2500 m's. n. m.) y
nivel bajo (< 2500 m s. n. m.). La distribucion de frecuencias
del polimorfismo rs1128503 en el gen ABCBT1 se indica en
valores absolutos y relativos, tanto de los genotipos como de
los alelos. Para evaluar la distribucion de frecuencias alélicas
y genotipicas observadas y esperadas, se aplico la hipotesis
de equilibrio de Hardy-Weinberg, considerando el nivel de
significancia valor p <0,05 y valor p >0,05 no significativo.
En el analisis comparativo de las frecuencias genotipicas o
alélicas entre poblaciones también se aplico la prueba de ji
al cuadrado de Pearson (X?), delimitando significancia para un
valor p >0,05 y con un intervalo de confianza del 95 %. Este
tipo de analisis también incluy6 para las variantes genéticas
del mismo SNP reportadas en otras poblaciones del continente
americano, asiatico, europeo, y africano.

Consideraciones éticas

Se obtuvo el consentimiento informado de todas las personas
incluidas en este estudio. La investigacion se realizé conforme
a las recomendaciones del Comité de Etica para el uso de
muestras humanas. Todos los participantes fueron debidamente
informados sobre el proyecto y firmaron el documento de
consentimiento para el uso de muestras bioldgicas con fines de
investigacion. El protocolo clinico fue aprobado por el Comité
de Etica de la USMP bajo el codigo 744-2016-CIEI-CCM, con
fecha 5 de julio de 2016.

RESULTADOS

En la Tabla 1 se muestran las frecuencias genotipicas y
alélicas para el SNP rs1128503 (1236 T>C) del gen ABCB1
en las localidades estudiadas. La prueba de equilibrio de
Hardy-Weinberg arrojo un valor p 20,05, lo que sugiere un
patron de equilibro de las variaciones génicas en las poblaciones
segln las tres regiones ecoldgicas (costa, sierra y selva) y la
altitud (<2500 m s. n. m. y >2500 m s. n. m.). Por su parte, el
analisis de contingencia de ji al cuadrado de Pearson también
mostro el valor p no significativo. La distribucion de frecuencias
del homocigoto T/T (fenotipo de actividad lenta de la
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glicoproteina-P [P-gp]) por regiones y altitud mostro lo siguiente:
en las poblaciones ubicadas a altitudes >2500 m s. n. m. (zona
andina), la frecuencia fue de 15 %, con el valor mas alto
(30 %) registrado en Andahuaylas. Mientras tanto, altitudes
<2500 m's. n. m. fue de 28 %; 13 % en Lima (region costa) y 31 %
en Andoas (Loreto) y Lamas (San Martin), ambas ubicadas en
la region selva. Considerando a todos los participantes como
una sola poblacion (n = 88), la frecuencia de T/T fue de 20 %,
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la del C/C (fenotipo de actividad normal de la P-gp) fue de
33 %, y la del C/T (fenotipo de actividad intermedia de la
P-gp) alcanzd el 47 %, esta (tlima superior a la de ambos
homocigotos. Por departamentos o localidades, se observo
predominancia de C/T en Puno (60 % en Taquile y 57 % en Islas
Uros). Considerando la altitud por encima de los 2500 ms. n. m.,
la frecuencia de C/T fue de 50 %, mientras que por debajo de
2500 ms. n. m. fue de 43 %.

Tabla 1. Distribucion de frecuencias genotipicas y alélicas del SNP rs1128503 (1236 T>C, gen ABCB1) en las poblaciones peruanas, segun las regiones

ecologicas y la altitud

Genotipos

c/C C/T
(wt/wt) (wt/mt)

r

Alelos

T

(mt) Total

Altitud < 2500 m s. n. m. 12 0,30 17 0,43 11 0,28 40 0,344 0,327 41 0,51 39 0,49 80 0,222
Lima (Lima) - Costa 3 0,38 4 0,50 1 0,13 8 0,850 10 0,63 6 0,38 16

Loreto (Andoas) - Selva 6 0,38 5 0,31 5 0,31 16 0,136 0,603 17 0,53 15 0,47 32 0,455
San Martin (Lamas) - Selva 3 0,19 8 050 5 0,31 16 0,949 14 0,44 18 0,56 32

Altitud > 2500 ms. n. m. (Sierra) 17 0,35 24 0,50 7 0,15 48 0,753 58 0,60 38 0,40 96
Puno (Islas Uros, Titicaca) 1 0,14 4 0,57 2 0,29 7 0,659 6 043 8 0,57 14

Puno (Taquile, Titicaca) 1 0,20 3 060 1 0,20 5 0,65 5 050 5 0,50 10
Arequipa (Chivay, Caylloma) 5 0,50 5 050 0 0,00 10 0,292 15 0,75 5 0,25 20
Arequipa (Cabanaconde, Uk Ok
Cayiloma) 3 0,50 3 050 O 0,00 6 0,414 9 075 3 0,25 12

Ancash (Parobamba) 5 0,50 4 0,40 1 0,10 10 0,880 14 0,70 6 0,30 20
Apurimac (Andahuaylas) 2 0,20 5 050 3 0,30 10 0,975 9 0,45 11 0,55 20

Total 29 033 41 0,47 18 0,20 88 0,616 99 0,56 77 0,44 176

C/C= genotipo homocigoto (actividad normal); C/T= genotipo heterocigoto (actividad intermedia); T/T= genotipo homocigoto (actividad lenta);
wt= alejo salvaje; mt = mutant o mutante; C= citosina; T= timina; n= valor absoluto; r= frecuencia relativa; EHW= prueba de equilibrio de
Hardy-Weinberg; si el valor p muestra <0,05 se considero estadisticamente significativo; X?= prueba de ji al cuadrado de Pearson, si el valor p
muestra <0,05 se considerd estadisticamente significativo; se realizaron analisis pareados comparando altitud <2500 m's. n. m. vs. >2500 ms. n. m.,

costa vs. sierra, sierra vs. selva, costa vs. selva o poblaciones ubicadas a altitudes <2500 m s. n. m. y a >2500 m s. n. m.

En la Tabla 2 se muestran las frecuencias genotipicas y alélicas
del SNP mencionado a nivel de poblaciones continentales. Seglin
la prueba de equilibrio de Hardy-Weinberg, el valor p es <0,05 en
las poblaciones de Brasil (Belén, Para) y México (Durango), lo que
sugiere que es estadisticamente significativo. De manera similar,
el analisis de contingencia de ji al cuadrado de Pearson también
mostro el valor p <0,05 en la comparacion de la frecuencia del
genotipo T/T entre poblaciones continentales: América y Asia
(19 % y 38 %, respectivamente; p = 0,0001), América y Africa
19 %y 2 %, respectivamente, p = 0,0001); entre Asia y Europa
38 %y 17 %, respectivamente, p = 0,0001); entre Europa y Africa
17 % y 2 %, respectivamente, p = 0,0001); entre Africa y Asia
2 %y 38 %, respectivamente, p = 0,0001). La distribucion de
frecuencias del homocigoto T/T en poblaciones sudamericanas

(
(
(
(

fue de 20 % en Peru (presente estudio) y Colombia (Medellin),
26 % en Chile (Santiago), 8 % en Argentina (Buenos Aires) y 21 %
en Brasil (Belén, Pard). En las poblaciones de Norteamérica,
se observo un 27 % en Estados Unidos (Los Angeles, California)
y 11 % en México (Durango). En el Caribe, se manifesté una
frecuencia de 34 % en Puerto Rico (Puerto Rico). En el caso de la
frecuencia del heterocigoto C/T, esta fue predominante en casi
todas las poblaciones continentales analizadas, con excepcion
de México (Durango) y en la poblacion africana. Por su parte, en
las Américas, la frecuencia mas baja del genotipo C/C (14 %) se
observo en la muestra de la poblacion de Puerto Rico, mientras
que la mas alta se registré en México (Durango), con un 54 %.
A nivel continental, el genotipo C/C es predominante en Africa
con un 74 %.
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Tabla 2. Distribucion de frecuencias genotipicas/alélicas del SNP rs1128503 (1236 T>C, gen ABCBT), a nivel de poblaciones continentales

Genotipos
Poblaciones c/c c/T T/T
(wt/wt) (wt/mt) (mt/mt)
n r n r n r
, 0,0001 0,0001
AMERICA 381 0,36 489 046 201 0,19 1071 039 02378 1300 0,61 842 0,39 2142 0.2313
0,0001 0.0001
Sudamérica 242 035 328 0,47 127 018 697 0,391 0,4528 813 058 581 0,42 1394 0,0022
Per(i (presente estudio) 29 0,33 41 0,47 18 020 88 0,616 9 0,56 77 044 176
Perd (Lima) 35 041 44 052 6 007 8 0,113 114 067 56 0,33 170 13
Colombia (Medellin) 33 0,35 42 045 19 020 94 0,404 108 057 80 0,43 188 13
0,0017 0,0007
Chile (Santiago) 32 023 71 051 36 026 139 0,791 136 049 142 0,51 278 14
Argentina (Buenos Aires) 41 0,41 51 051 8 0,08 100 0,148 133 067 67 0,34 200 16
Brasil (Belén, Paré) 72 038 79 0,41 40 021 191 0,040 223 0,58 159 042 382 17
Norteamérica 139 0,37 161 043 74 0,20 374 0030 - 487 0,65 261 0735 748 -
Estados Unidos (Los 13 0,20 34 053 17 027 64 059 68 0,53 60 047 128 13

Angeles, California)

puerto Rico (Puerto 15 014 54 052 35 034 104 0424 00001 154 060 g4 o040 208 00001 g3

Rico)

México (Durango) 111 0,54 73 0,35 22 0,11 206 0,000 295 0,72 117 0,28 412 15
ASIA 163 0,16 454 0,46 376 0,38 993 0,191 0,0001 780 0,39 1206 0,61 1986 0,0001 13
Este asiatico 79 0,16 218 0,43 207 0,41 504 0,091 376 0,37 632 0,63 1008 13

0,1064 0,0675

Sudeste asiatico 84 0,17 236 0,48 169 0,35 489 0,917 404 0,41 574 0,59 978 13
EUROPA 168 0,33 252 0,50 83 0,177 503 0,481 0,0001 588 0,58 418 0,42 1006 0,0001 13
AFRICA 492 0,74 158 0,24 11 0,02 661 0,678 0,0001 1142 0,86 180 0,14 1322 0,0001 13

C/C= genotipo homocigoto (actividad normal); C/T= genotipo heterocigoto (actividad intermedia); T/T= genotipo homocigoto (actividad lenta); wt= alejo
salvaje; mt= mutant o mutante; C=Citosina; T=Timina; n= valor absoluto; r= frecuencia relativa; EHW= prueba de equilibrio de Hardy-Weinberg; si el
valor-p muestra <0,05 es estadisticamente significativo; X?= prueba de ji al cuadrado de Pearson; si el valor-p muestra <0,05 se considerd estadisticamente
significativo; se realizaron analisis pareados entre las siguientes regiones: América vs. Asia, América vs. Europa, América vs. Africa, Sudamérica vs.
Norteamérica, Asia vs. Europa, Europa vs. Africa y Africa vs. Asia; se realizaron comparaciones entre poblaciones de Sudamérica, Norteamérica y Asia.
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DISCUSION

En el presente estudio se observd, en general, un predominio
de la frecuencia del heterocigoto C/T (47 %) del SNP rs1128503,
1236T>C del gen ABCB1 (Tabla 1). Esta variante expresaria
una funcion intermedia de la P-gp. En contraste, el 20 % de
los participantes presentaron el genotipo T/T, el cual predice
una funcion lenta de la P-gp. Sin embargo, al explorar por
subpoblaciones, el genotipo C/T alcanzo hasta el 60 % en Puno
(isla Taquile) y el 31 % en Loreto (Andoas). Por su parte, el
genotipo T/T se presentd en el 31 % de la poblacion amazonica,
en el 10 % de los individuos de Ancash (Parobamba) y estuvo
ausente en Arequipa (Chivay y Cabanaconde, en Caylloma).
Ademas, en los individuos de regiones por encima de los
2500 m s. n. m. predomind el genotipo C/T, con una
frecuencia del 50 %, aunque se observo heterogeneidad segln
subpoblaciones: en Puno (Islas Uros) presenté una frecuencia
del 57 % y en Ancash (Parobamba) el 40 %.

De acuerdo con la ecuacion de equilibro alélico de
Hardy-Weimberg, las poblaciones peruanas estudiadas se
encuentran en equilibrio. Esto significa que la variante
genética se va repitiendo de generacion en generacion. Sin
embargo, las diferencias reportadas en esta investigacion,
segln la regidn geografica y la altitud, sugieren la influencia
de dos posibles variables que podrian estar modificando las
distribuciones observadas. Estas mismas caracteristicas se han
observado en otros estudios en subpoblaciones peruanas sobre
variantes genéticas de los genes CYP2C9, CYP2C19, CYP1A1,
CYP2D6, NAT2, GSTM1, MDR1, NR3C2, MBL, y HLA (12.1826),

Una posible explicacion para los hallazgos observados radica
en que los estudios de ancestralidad en pobladores peruanos
muestran que el acervo genético nativo es aproximadamente
del 80 %. El porcentaje restante proviene de la contribucion
poscolombina (posterior a 1532), principalmente de grupos
inmigrantes, tales como espanoles, franceses, chinos, entre
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otros @2 Qtra posibilidad radicaria en la exposicion del
genoma a factores del medio ambiente como, por ejemplo,
agresores mutagénicos, xenobidticos, patogenos, radiacion
ultravioleta, hipoxia, frio y calor extremos, entre otros.
Asimismo, no se descarta la influencia de mecanismos de
presion selectiva a lo largo de la evolucion ®°-31,

Respecto a las poblaciones americanas (Tabla 2), la prueba de
equilibrio alélico de Hardy-Weinberg reveld ausencia de equilibrio
en las poblaciones de Brasil (Belén, Pard), Estados Unidos (Los
Angeles, California) y México (Durango). Este fenémeno podria
explicarse debido a la colonizacion en estos paises. En Brasil, un
estudio de ancestralidad revelé que el principal acervo genético
es de origen europeo 232, En Estados Unidos, investigaciones
de ancestralidad corroboran que la estructura genética de sus
poblaciones es mixta, resultado de las olas migratorias europeas,
africanas, y latinoamericanas #3334, Por su parte, en México los
estudios de ancestralidad sefalan un mayor acervo europeo en
comparacion con el nativo americano @43:3),

Por otra parte, se observaron diferencias significativas en la
distribucion de los genotipos en las poblaciones americanas
(Tabla 2). La mayor frecuencia del genotipo C/C fue del 54 %
correspondiente a México (Durango); del genotipo C/T, del
51 %, correspondiente a Chile (Santiago) y Argentina (Buenos
Aires); y del genotipo T/T, del 34 %, correspondiente a Puerto
Rico (Puerto Rico). En contraste, en este estudio, la mayor
frecuencia correspondio al genotipo C/T, con un 47 % @32, Esta
heterogeneidad observada entre las poblaciones del continente
americano podria reflejarse en la respuesta a farmacos que
interacttan con la proteina P-gp (Tabla 3), en la fisiologia de los
diferentes drganos donde se expresa dicha proteina, o incluso en
la etiopatogenia de diferentes estirpes de células neoplasicas que
expresan de forma importante a la P-gp. Estos eventos deberan
dilucidarse en futuros estudios (1% 37-41,
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Tabla 3. Farmacos que interacttan con la glicoproteina-P y el gen ABCB1

Farmacos neurodepresores

Farmacos
antineoplasicos

Farmacos
cardiovasculares

Farmacos

antimicrobianos

Farmacos gastrointestinales

y otros

Anticonvulsivantes Antidepresivos

carbamazepina
oxcarbazepina
diazepam
midazolam
lamotrigina
fenobarbital
fenitoina

acido valproico
topiramato
litio

Opioides

buprenorfina
codeina
dihidrocodeina
fentanilo
hidromorfona
loperamida
morfina
metadona
oxicodona
piritramida
remifentanilo
sufentanilo
tilidina
tramadol

agomelatina
amitriptilina
citalopram
clomipramina
escitalopram
fluoxetina
fluvoxamina
nefazodona
nortriptilina
paroxetina
sertralina
trimipramina
trazodona
venlafaxina

Neurolépticos

amisulprida
aripiprazol
clozapina
olanzapina
paliperidona
quetiapina
risperidona

Quimioterapicos

abemaciclib
axitinib
bisantreno
bleomicina
cabazitaxel
capecitabina
carboplatino
ciclofosfamida
citarabina
cisplatino
crizotinib
dactinomicina
docetaxel
doxorrubicina
erlotinib
etoposido
epirubicina
everolimus
fluorouracilo
gefitinib
gemcitabina
imatinib
irinotecan
lenalidomida
leucovorina
mitotano
mitoxantrona

nilotinib
osimertinib
oxaliplatino
paclitaxel
palbociclib
ribociclib
sorafenib
sunitinib
temozolomida
temsirolimus
trabectedina
trastuzumab
tipifarnib
vemurafenib
vinblastina
vindesina
vincristina
ciclosporina
ifosfamida
peginterferon
metotrexato
sirolimus

Betabloqueadores

atenolol
celiprolol
labetalol
propranolol
talinolol

Calcioantagonistas
amlodipino
nimodipina
verapamilo
Antagonistas
receptor
angiotensina Il
losartan
Alfabloqueantes
prazosina
Hipolipemiantes
atorvastatina
ezetimiba
fluvastatina

pravastatina
simvastatina

Diuréticos
hidroclorotiazida
Cardiotoénicos
digoxina
Anticoagulantes
acenocumarol
apixaban
dabigatran
edoxaban
rivaroxaban
warfarina
Antiplaquetarios
aspirina

clopidogrel
ticagrelor

Antituberculosos

isoniacida
pirazinamida
rifampicina
rifapentina

Quinolonas
levofloxacino
Betalactamicos

dicloxacilina
ceftriaxona

Macrolidos

azitromicina
eritromicina

Antivirales

atazanavir
dolutegravir
efavirenz
lamivudina
lopinavir
nelfinavir
nevirapina
oseltamivir
raltegravir
ritonavir
tenofovir
valganciclovir
zidovudina

Antiacidos

esomeprazol
lansoprazol
omeprazol
pantoprazol
ranitidina

Antieméticos

ondansetron
granisetron
palonosetron
difenhidramina

Corticoides

dexametasona
metilprednisolona
prednisolona
prednisona

Miscelaneos

acido folico
anastrozol
dexlansoprazol
dexrazoxano
donepezilo
fexofenadina
galantamina
liotironina
lumefantrina
metilfenidato
micofenolato
modafinilo
probenecid
propofol
rasagilina
rocuronio
sevoflurano
tamoxifeno
voriconazol

Fuente: Elaboracion ad hoc. La tabla incluye 179 farmacos, con datos extraidos de la base de datos del portal web de acceso libre PharmGKB® en el item “Variant Annotations”,
que brinda reportes a partir de publicaciones existentes sobre variantes genéticas y fenotipos farmacologicos (https://www.pharmgkb.org/gene/PA267/variantAnnotation)
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Asimismo, se observaron diferencias significativas en la
distribucion de la variante genética entre los continentes
(Tabla 2). En América, la mayor frecuencia correspondi6 al
genotipo C/T, con un 46 %; en Asia, predominé el genotipo
T/T, con un 38 %; y en Africa, el genotipo C/C fue el mas
frecuente, con 74 % @2, |gualmente, esta heterogeneidad
entre continentes podria tener implicancias en la relacion
P-gp con la respuesta a farmacos, la fisiologia sistémica o la
etiopatogenia de neoplasias % 34", Estos aspectos deberan
explorarse en futuros estudios.

Los resultados de este estudio refrendan la variabilidad
genética entre las poblaciones; sin embargo, existen algunas
limitaciones. Por ejemplo, otras variantes dentro del mismo
gen podrian revelarse como marcadores principales que
afecten la funcionalidad de la proteina que codifican.
Asimismo, el tamafno de la muestra no permite extrapolar los
valores obtenidos a todo el territorio peruano, ni a las regiones
o continentes. Para ello seria necesario evaluar y ampliar la
muestra en diferentes regiones, ciudades y niveles de altura.

Resulta fundamental avanzar en las investigaciones y tomar
estos hallazgos como base para la implementacion de la
medicina de precision en el Perd.

En conclusion, la muestra analizada en este estudio mostro
predominancia del genotipo C/T (1236 T>C, gen ABCBT), en
la poblacion peruana, en funcion de la procedencia geografica
y la altitud. De igual forma, esta observacion resultdé muy
similar a la observada en otras poblaciones continentales
usadas como referencia.
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RESUMEN

Objetivo: Evaluar el efecto gastroprotector del mucilago extraido de las hojas de Aloe vera
(sabila) en ratas albinas. Materiales y métodos: La técnica empleada fue la observacion y
el método se basé en la induccion de Ulceras gastricas con etanol de 96°. Los animales se
dividieron en siete grupos de tratamiento: (l) grupo blanco, que recibié suero fisiologico
(4 mL/kg); (1) grupo al que se administro etanol al 96° (1 mL/animal); (lll) grupo tratado con
ranitidina (100 mg/kg); (IV) grupo al que se aplico sucralfato (50 mg/kg); y (V a VIl), tratados
con mucilago en dosis de 25, 50 y 100 mg/kg, respectivamente. Resultados: Los volimenes
promedio del contenido gastrico de los animales que recibieron mucilago a dosis de 50 y
100 mg/kg fueron estadisticamente similares a los observados en los grupos que recibieron
ranitidina y sucralfato. El porcentaje de eficiencia para incrementar el pH del contenido gastrico
en los animales de experimentacion fue mayor en el grupo de ranitidina, seguido por el de
sucralfato y, posteriormente, por los grupos tratados con las diferentes dosis de mucilago. El
porcentaje de inhibicion en la formacion de Ulceras por efecto del tratamiento con el mucilago a
dosis de 25, 50 y 100 mg/kg fue de 54,45 %, 64,45 %y 73,33 %, respectivamente. En el caso de la
ranitidina se present6 una inhibicion del 58,89 %y en el sucralfato, el 73,33 % (p < 0,05). La dosis
de 100 mg/kg fue estadisticamente similar al sucralfato, mientras que la dosis de 50 mg/kg fue
similar a la ranitidina. El estudio histopatolégico mostré un componente inflamatorio de leve a
moderado disperso, que alcanza la submucosa, y es perivascular. En el grupo tratado con alcohol
de 96°, se observo la lesion ulcerativa con inflamacion aguda que alcanza a la submucosa. En
cambio, en los grupos tratados con mucilago, asi como los estandares (ranitidina y sucralfato)
inhibieron la formacion de ulceras. Conclusiones: El mucilago extraido de las hojas de Aloe vera
(A. vera) present6 un efecto gastroprotector en los animales de experimentacion.

Palabras clave: Aloe vera; Mucilago de Planta; Ulcera Gastrica; Ulcera Péptica; Helicobacter
pylori (Fuente: DeCS BIREME).

Gastroprotective effect of mucilage extracted from Aloe vera L.
leaves in albino rats

ABSTRACT

Objective: To evaluate the gastroprotective effect of mucilage extracted from Aloe vera
(A. vera) leaves in albino rats. Materials and methods: The technique used was observation, and
the method was based on inducing gastric ulcers with 96 % ethanol. The animals were divided
into seven treatment groups: (I) control group, which received normal saline (4 mL/kg); (I)
group administered 96 % ethanol (1 mL/animal); (Ill) group treated with ranitidine (100 mg/kg);
(IV) group administered sucralfate (50 mg/kg); and (V-VII) groups treated with mucilage at doses
of 25, 50, and 100 mg/kg, respectively. Results: The mean volumes of gastric content in animals
treated with mucilage at doses of 50 and 100 mg/kg were statistically comparable to those in
the ranitidine and sucralfate groups. The percentage efficiency in increasing gastric pH of the
experimental animals was highest with ranitidine, followed by sucralfate, and then the different
doses of mucilage. Ulcer inhibition was 54.45 %, 64.45 %, and 73.33 % with mucilage at doses
of 25, 50, and 100 mg/kg, respectively, compared with 58.89 % for ranitidine and 73.33 % for
sucralfate (p < 0.05). The 100 mg/kg mucilage dose was statistically comparable to sucralfate,
while the 50 mg/kg dose was comparable to ranitidine. Histopathological analysis revealed a
mild to moderate inflammatory component that was dispersed and perivascular, and extended to
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the submucosa. In the 96 % ethanol group, ulcerative lesions with acute inflammation reaching the submucosa were observed.
In contrast, ulcer formation was inhibited in the mucilage-treated and standard drug groups. Conclusions: The mucilage
extracted from Aloe vera leaves demonstrated a gastroprotective effect in experimental animals.

Keywords: Aloe vera; Plant Mucilage; Stomach Ulcer; Peptic Ulcer; Helicobacter pylori (Source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

Entre los trastornos gastrointestinales se encuentran la Ulcera
gastricay la Ulcera péptica, patologias frecuentes que contintan
causando problemas de morbimortalidad ™. Los principales
factores de riesgo incluyen la infeccion por Helicobacter
pylori (H. pylori) y el uso de antiinflamatorios no esteroideos
(AINE), asi como el estrés, el bajo nivel socioecondémico, el
tabaquismo, la privacion del suefio, deficiencias y habitos
nutricionales inadecuados, el abuso de bebidas alcoholicas y
los estados de hipersecrecion de acido @.

Las lesiones gastricas inducidas por agentes como etanol
representan un desafio significativo en farmacologia
experimental, dado que comprometen la integridad de la
mucosa gastrica y pueden evolucionar a Ulceras pépticas si no
se controlan adecuadamente. En los Gltimos afos, el mucilago
del gel de Aloe vera (A. vera) ha sido objeto de multiples
investigaciones debido a su posible efecto gastroprotector,
atribuible a sus polisacaridos (acemanano) y compuestos
antiinflamatorios ©.

La naturaleza proporciona diversas plantas que pueden
combatir la Ulcera gastrica mediante multiples mecanismos,
predominantemente a través de actividad antioxidante,
antiinflamatoria, antisecretora, antimicrobiana, anticolinérgicay
citoprotectora, asi como por la inhibicion de la propulsion del
intestino delgado, entre otros. Varios fitoquimicos presentes en
las plantas, como fenolicos, flavonoides, taninos, saponinas y
mucilagos, desempenan un papel vital en la prevencion y cura
de la Ulcera @.

Las hojas de la planta A. vera son las partes mas utilizadas
con fines medicinales, ya que contienen un gel con diversos
fitoquimicos. El gel es la pulpa mucilaginosa mas interna y
transparente que tiene la célula del parénquima, que es un
reservorio de muchos fitoquimicos, incluidos polisacaridos,
aminoacidos, enzimas, glucomananos, lipidos, esteroles,
vitaminas, flavonoides, alcaloides, antraquinonas, antronas,
cumarinas, cromonas y pironas ©®.

El gel de A. vera se compone de polisacaridos (55 %), azUcares
(17 %), minerales (16 %), proteinas (7 %), lipidos (4 %) y
sustancias fenolicas (1 %) sobre la base de materia seca ©.

Diversas investigaciones han demostrado que el gel de A. vera
reduce significativamente las lesiones gastricas inducidas por
indometacina y etanol, ya que disminuye el indice ulceroso y
presenta actividad gastroprotectora “:®. Por otro lado, se ha
demostrado que posee efectos gastrointestinales y antiulcerosos
tanto en humanos como en animales de experimentacion,
atribuidos a sus propiedades antiinflamatorias, efectos
curativos, efectos estimulantes del moco y regulacion de las

secreciones gastricas . Sin embargo, existe la necesidad de
profundizar en las investigaciones sobre el mucilago extraido
de A. vera. Por ello, el objetivo general de la presente
investigacion es determinar el efecto gastroprotector del
mucilago obtenido a partir de las hojas de A. vera (sabila) en
animales de experimentacion. Como objetivos especificos se
plantean determinar el porcentaje de inhibicion ulcerogénica
y comparar el efecto gastroprotector del mucilago con los
estandares ranitidina y sucralfato.

MATERIALES Y METODOS

Disefio y poblacién de estudio

Se llevo a cabo una investigacion experimental con un disefo
de posprueba con grupo control (@ en los laboratorios de
Farmacia de la Universidad Nacional de San Cristobal de
Huamanga. La poblacion del estudio estuvo constituida por
ejemplares de la planta de A. vera proveniente del distrito de
San Juan Bautista, provincia de Huamanga, departamento de
Ayacucho. El muestreo se realizd por conveniencia.

Variables y mediciones

Se obtuvo el mucilago a partir de 10 kg de hojas de A. vera, las
cuales fueron colocadas en un recipiente con agua destilada
durante tres dias; se realizaron cambios diarios de agua
con el fin de eliminar las antraquinonas. Posteriormente, se
separé el gel transparente de las hojas, el cual fue disuelto
en agua caliente a 70 °C y licuado hasta obtener una solucion
homogénea. Los mucilagos fueron precipitados utilizando
alcoholisopropilicoenunaproporciongel: alcoholde 1:1a70 °C.
Esta operacion se repitioé dos veces. Luego, se filtré con el fin
de separar el mucilago del alcohol vy, a continuacion, se seco
a 40 °C hasta alcanzar un peso constante .

La identificacion de carbohidratos se realizo segun la prueba
de Molisch. Para ello, se mezcldé 1 mL del extracto de
mucilago al 1 % con 1 mL de alfa-naftol al 5 % en etanol de
96°. Posteriormente, se adicionaron 0,3 mL de acido sulfurico
concentrado en la zona. La formacion de un anillo parpura
indico la presencia de carbohidratos (2,

La presencia de fenoles se identifico utilizando el reactivo
cloruro férrico al 1 %, el cual se mezclo con el extracto de
mucilago al 1 %. Se considero una reaccion positiva la aparicion
de una coloracion verde oscura (3.

La determinacion de fenoles totales se realizd usando el
reactivo de Folin-Ciocalteu (Merck®). Para ello, se empleo el
extracto de mucilago a 1 mg/mLen metanol. Se tomaron 100 pL
de la muestra y se completaron a 1 mL con H,0,. Luego, se
ahadieron 0,5 mL de reactivo de Folin-Ciocalteu al 0,5 Ny se
mezcld la solucion. Después de cinco minutos de reposo, se
incorporaron 2,5 mL de Na,CO, al 5 %, se mezcld nuevamente
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y se dejo reposar en la oscuridad durante 40 minutos. La
absorbancia se leyd a 725 nm. Se elabordé una curva patron
con acido galico de 10 a 50 pg/mL. La ecuacion de la recta
obtenida fue y = 0,0024x + 0,009, R*= 0,9984. La absorbancia
promedio de la muestra fue de 0,125. Los resultados se
expresaron en miligramos equivalentes de acido galico por
gramo de mucilago (mg EAG/g de mucilago) (.

La determinacion del efecto gastroprotector se realizd segln
el método propuesto por Arroyo et al ®. Los animales de
experimentacion fueron aclimatados durante 10 dias en
el bioterio, bajo condiciones estandar de temperatura y
alimentacion. El experimento se llevo a cabo en ratas albinas
machos de la raza Holtzman, con un peso aproximado de
200 + 20 g. Los animales se pesaron, codificaron y distribuyeron
aleatoriamente en siete grupos de tratamiento, con cinco
animales cada uno. Grupo | (blanco): suero fisiologico (4 mL/kg);
grupo II: etanol al 96° (1 mL/animal); grupo lll: ranitidina
(100 mg/kg); grupo IV: sucralfato (50 mg/kg); grupo V,
VI y VII: mucilago extraido en dosis de 25, 50 y 100 mg/kg,
respectivamente. Una hora antes de la administracion con
etanol al 96°, se administraron por via oral los tratamientos
respectivos a cada grupo. Después de 60 minutos de la
administracion de etanol, se sacrificaron a los animales de
experimentacion mediante via intraperitoneal de pentotal
sodico (Halatal®) a una dosis de 100 mg/kg (®. Posteriormente,
se extrajo el estbmago de cada uno de los animales. Se midio
el volumen del contenido gastrico y el pH se determind con
un potenciometro digital. Los estdmagos se lavaron con suero
y se extendieron sobre tecnopor para evaluar las lesiones en
la mucosa gastrica. El indice de ulceracion (IU) se calculd
sumando las lesiones observadas en la mucosa gastrica,
tales como decoloracion de la mucosa, pérdida de pliegues,
petequias, edema, hemorragias y Ulceras, segln la escala de
Maruenda.

El porcentaje de inhibicién en la formacion de Glceras (%IU) se
calculé mediante la siguiente formula:

U, ~1U,
%IU = ———x100

10,
Donde: IU_: indice de ulceracion medio del grupo control; U
indice de ulceracion medio del grupo problema.

Para el estudio histopatologico, las muestras de estomago se
conservaron en formol al 10 %. Posteriormente, se realizaron
cortes de 3 a 4 pm de espesor con un microtomo, los cuales
se colocaron en portacasetes. A continuacion, se sometieron
a una fase con alcohol ascendente de 85° hasta llegar al
uso de alcohol absoluto. Luego, se aclararon con xilol y se
fijaron los tejidos. El procedimiento continué con la coloracion
con hematoxilina eosina. Finalmente, las muestras fueron
analizadas al microscopio y fotografiadas, como se muestra en
los resultados 7).

Analisis estadistico

Las diferencias entre los tratamientos se evaluaron mediante
un analisis de varianza (ANOVA) considerando un nivel de
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significancia de p < 0,05. Para determinar las diferencias
especificas entre pares de medias, se aplico la prueba de
comparaciones multiples de Tukey. Ademas, se empled la
prueba de Dunnett con el fin de contrastar los tratamientos
experimentales con el grupo control. El procesamiento vy
analisis estadistico de los datos se realizo con el software
SPSS, version 26.

Consideraciones éticas

Los animales fueron cuidados y tratados segin las normas y
procedimientos éticos durante todo el experimento (®. Al
finalizar la investigacion, los animales fueron sacrificados
mediante una inyeccion intraperitoneal de pentobarbital a
una dosis de 100 mg/kg. El estudio conto con la aprobacion
institucional ~ mediante la  Resolucion  Vicerrectoral
N° 008-2024-UNSCH-VRI, con fecha 9 de febrero de 2024.

RESULTADOS

En la Tabla 1 se presentan las caracteristicas del mucilago
extraido del gel de las hojas de A. vera. Se obtuvo un
rendimiento de 45 g a partir de 2000 g de gel fresco. El
mucilago se caracterizo por presentar un aspecto gelatinoso,
traslicido y con tonalidad verdosa, y al mezclarse con agua,
formo una solucion coloidal mucilaginosa. La prueba de Molisch
resultd positiva, lo que indico la presencia de carbohidratos en
su composicion. La reaccion con cloruro férrico evidencio la
presencia de fenoles, y el reactivo de Folin-Ciocalteu permitio
determinar el contenido total de fenoles, que fue moderado,
con 48,33 mg equivalentes de acido galico por gramo (EAG/g)
de mucilago.

Tabla 1. Caracteristicas del mucilago obtenido del gel de A. vera

Ensayo Caracteristica

Rendimiento 2,25 % (45 g /2000 g)

Color Gel translucido verdoso
Solubilidad En agua, forma solucion coloidal
Molisch Positivo (carbohidratos)

Cloruro férrico 1 % Positivo (fenoles)

Fenoles totales

(Folin-Ciocalteu) 48,33 mg EAG/g de mucilago

EAG= equivalente a acido galico

En la Figura 1 se muestran los volumenes promedio del contenido
gastrico de los animales de experimentacion tratados con los
mucilagos extraidos de las hojas de A. vera. Los volumenes de
los grupos tratados con mucilagos a dosis de 50 y 100 mg/kg
fueron estadisticamente similares a los observados en los
grupos tratados con ranitidina y sucralfato, y menores que los
del grupo tratado con etanol. Esta diferencia se atribuye a
que el etanol aumenta la secrecion de jugo gastrico, debido
en parte a su accion irritante directa sobre la mucosa gastrica
y al incremento de la motilidad intestinal.
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ANOVA p = 0,023

Prueba de Tukey: letras iguales indican que son estadisticamente similares.

Figura 1. Volumen del contenido gastrico por tratamiento con el mucilago extraido de las hojas de A. vera

En la Tabla 2 se presentan los valores de pH del contenido
gastrico y el porcentaje de eficacia en el incremento del pH
tras el tratamiento con mucilagos extraidos de las hojas de
A. vera, asi como con los estandares ranitidina y sucralfato.
La eficacia fue mayor con ranitidina, seguida de sucralfato,
y de la misma forma para los mucilagos, cuyo porcentaje de
eficacia para el incremento del pH fue significativo segun la
prueba de Dunnet (p < 0,05).

Tabla 2. pH del contenido gastrico por tratamiento con el mucilago
extraido de las hojas de A. vera

pH
Media + DE

Tratamiento
Eficacia (%)

Control: solucion salina fisiologica

(SSF) a una dosis de 4 mL/Kg (SSF 3,38 £0,36 -

4 mL/kg)

Etanol 96° 1 mL/Animal 3,97 + 0,19 17,46
Ranitidina 100 mg/kg 4,94 + 0,25 46,15*
Sucralfato 50 mg/kg 4,65 + 0,14 37,57*
Mucilago 25 mg/kg 4,26 + 0,48 26,04*
Mucilago 50 mg/kg 4,07 + 0,24 20,41*
Mucilago 100 mg/kg 4,23 +0,24 25,15*

DE: desviacion estandar

* p < 0,05; andlisis de varianza (ANOVA) utilizando comparacion miltiple de
Dunnett con respecto al control.

Porcentaje de eficacia = (Control - Tratamiento) / Control x 100

En la Tabla 3 se muestran el indice de ulceracion por efecto
del tratamiento con mucilagos de A. vera y los estandares
ranitidina y sucralfato. Se observo que la dosis de 100 mg/kg
de mucilago produjo un indice de ulceracion similar al del
sucralfato, mientras que la dosis de 50 mg/kg resultd similar
a la ranitidina.

Tabla 3. indice de ulceracion por tratamiento con el mucilago extraido
de las hojas de A. vera

indice de ulceracion

Tratamiento

Media + DE
Control SSF 4 mL/kg 0,00 + 0,0
Etanol 96° 1 mL/Animal 18,00 + 0,0
Ranitidina 100 mg/kg 7,4+1,14
Sucralfato 50 mg/kg 4,80 + 0,84
Mucilago 25 mg/kg 8,20 + 0,84
Mucilago 50 mg/kg 6,40 + 1,14
Mucilago 100 mg/kg 4,80 + 0,84
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En la Figura 2 se muestran los porcentajes de inhibicion de
la formacion de Ulceras por efecto del tratamiento con el
mucilago extraido de las hojas de A. vera a dosis de 25, 50
y 100 mg/kg, con valores de inhibicion del 54,45 %, 64,45 %
y 73,33 % respectivamente. En contraste, la ranitidina logro

una inhibicion del 58,89 %, y el sucralfato alcanzo el 73,33 %
(p<0,05). La dosis de 100 mg/kg tuvo el efecto mas potente,
estadisticamente similar al del sucralfato, mientras que la
dosis de 50 mg/kg resultd similar al de la ranitidina.
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Prueba de Tukey: letras iguales indican que son estadisticamente similares.

Figura 2. Porcentaje de inhibicion de formacion de Ulceras por tratamiento con los mucilagos extraidos de las hojas de A. vera

En la Figura 3 se presentan los resultados del estudio
histopatoldgico por efecto del tratamiento con mucilago
extraido de las hojas de A. vera. A dosis de 25, 50 y 100
mg/kg, se observd un componente inflamatorio leve
a moderado disperso que alcanza la submucosa y es
perivascular. En contraste, en el grupo tratado con alcohol
de 96°, la lesion fue un fondo de ulcera con inflamacion

aguda que comprometia la submucosa. Tanto los grupos
tratados con mucilago como los tratados con los estandares
mostraron inhibicion de la formacion de Ulceras. El analisis
histopatoldgico en condiciones experimentales presentd un
efecto gastroprotector en modelo experimental en ratas,
debido a que el mucilago inhibio el dano causado por etanol
en las diversas dosis evaluadas.
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Figura 3. Estudio histopatologico de estdbmago de ratas segln tratamiento con los mucilagos extraidos de las hojas de A. vera

Leyenda: 1: Control SSF 4 mL/kg, 2: Etanol 96°, 3: Ranitidina 100 mg/kg, 4: Sucralfato 50 mg/kg, 5: Mucilago 25 mg/kg, 6: Mucilago 50 mg/kg,

7: Mucilago 100 mg/kg.

Observaciones a 4X, 10Xy 40X: 1. Epitelio mucoso conservado.
2. Infiltrado inflamatorio agudo que compromete la muscular de
la mucosa y submucosa. 3. Componente inflamatorio moderado
en mucosa y submucosa. 4. Componente inflamatorio leve
en la mucosa sin erosion. 5. Componente inflamatorio leve
disperso. 6. Componente inflamatorio moderado que alcanza
la submucosa y es perivascular. 7. Componente inflamatorio
leve mayor en submucosa.

DISCUSION
A. vera contiene una diversidad de componentes quimicos que

le confieren propiedades medicinales como antiinflamatorias,
antimicrobianas, cicatrizantes y antiulcerosas. En la presente

investigacion se evaluo el efecto gastroprotector del mucilago
extraido de las hojas de A. vera en ratas Holtzman. Para ello,
previamente se obtuvo el mucilago del gel por precipitacion
con alcohol isopropilico, cuyo rendimiento fue del 2,25 %.
Para evaluar el efecto gastroprotector, se indujeron lesiones
gastricas con etanol de 96°. Esta prueba se asocia a la capacidad
del etanol de disolver la capa de moco gastrico, asi como para
estimular la secrecion de histamina, iones H*y pepsina. La
Ulcera gastrica es una enfermedad multifactorial, y entre las
diversas causas implicadas en su fisiopatologia se encuentra
la lesion directa a la mucosa gastrica causada por sustancias
irritantes. El mucilago actla formando una capa protectora
sobre la mucosa gastrica, lo que ayuda a proteger del dano
generado por el etanol.
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Diversas investigaciones realizadas con mucilagos de plantas
han demostrado su efecto gastroprotector. Por ejemplo, en un
estudio realizado en ratas, se evaluaron el extracto acuoso y
el mucilago aislado ante Ulceras inducidas por etanol, donde
el mucilago (500 mg/kg) redujo significativamente el indice
ulceroso y la acidez gastrica; se alcanzo una eficacia similar
a la del rabeprazol (20 mg/kg) ®. Por otra parte, en una
investigacion sobre el modelo de aspirina-pilordlisis en ratas,
se observo que los extractos ricos en mucilago aumentan la
secrecion de moco y reducen la acidez, lo que contribuye
a proteger el epitelio gastrico @, Asimismo, se comparé el
mucilago extraido de hojas y frutos de Malva parviflora como
fuente natural de agentes antiinflamatorios y gastroprotectores
en modelos agudos y cronicos de Ulcera en ratas. Los
resultados mostraron un aumento del pH, una disminucion
del indice ulceroso y un mayor contenido de moco, lo que
justifica la funcion antisecretora de este mucilago, confirmada
mediante examen histopatolégico @". Una investigacion
sobre el mucilago aislado de Solenostemma argel mostrd
efectos antioxidantes, antiinflamatorios, citoprotectores y de
prevencion de la apoptosis en Ulceras inducidas por etanol en
ratas. Ademas, evidencié una mejora en los biomarcadores de
reparacion gastrica @. Por otra parte, en una revision sobre
la eficacia gastroprotectora de las plantas medicinales del
norte de Africa, se encontré que los compuestos mucilaginosos
poseen un efecto citoprotector, ya que forman una barrera
fisica sobre la mucosa gastrica @.

A. vera contiene alrededor del 10 % de polisacaridos en
peso seco ®. Entre los principales polisacaridos presentes
se encuentran el acemanano y la manosa-6-fosfato, junto
con otros como manano puro, glucomanano acetilado,
xilano, galactogalacturano, manano acetilado, galactano,
arabinano, sustancias pécticas, celulosa, arabinogalactano y
glucogalactomanano ®). Los glucomananos —es decir, mananos
acetilados unidos a B (1,4)— son los compuestos mas relevantes
presentes en A. vera. Estos consisten en subunidades de glucosa
y manosa, y son los responsables de la naturaleza mucilaginosa
del gel. El acemanano, una clase de glicosaminoglicano, esta
compuesto por acidos urénicos de cadena larga de carbono y
aminoazlcares, que muestran propiedades antibacterianas,
antifingicas y virucidas .

La Ulcera gastrica puede prevenirse a través del uso de
plantas medicinales que ofrecen proteccion gracias a sus
propiedades antioxidantes, antiinflamatorias, citoprotectoras y
antisecretoras. Los antioxidantes pueden inactivar los radicales
libres y las especies reactivas de oxigeno (ROS) y bloquear la
peroxidacion de lipidos y prevenir el dafo a la mucosa gastrica .
El mucilago presenta actividad antioxidante, lo cual estaria
relacionado con su efecto gastroprotector.

El mucilago de A. vera es un polisacarido con propiedades
viscosas y gelificantes. Estas caracteristicas le permiten cubrir
la mucosa gastrica y formar una capa protectora que reduce el
dano provocado por el acido gastrico, la pepsina y los agentes
irritantes como el alcohol o los AINE. Su accion se puede
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compararaladelosagentes citoprotectores, comoelsucralfato.
Estimula la regeneracion epitelial y aumenta la secrecion de
moco gastrico rico en mucinas, lo que protege la mucosa
contra la digestion acida. Ademas, favorece la produccion de
prostaglandinas (PGE2), que estimulan la secrecion de moco
y bicarbonato y fortalecen la barrera de la mucosa gastrica.
El mucilago también contiene compuestos bioactivos como
acemanano y aloina, que reducen la inflamacion a través de
la modulacion de citoquinas proinflamatorias (TNF-a, IL-18).
Presenta capacidad antioxidante ?”, lo que permite neutralizar
radicales libres que contribuyen a la formacion de Ulceras.
Regula la produccion de acido clorhidrico al inhibir la bomba
de protones en las células parietales, efecto similar al de los
inhibidores de la bomba de protones (IBP). Ademas, tiene un
efecto modulador sobre la secrecion de gastrina, lo que evita
la hipersecrecion acida. Por ultimo, promueve la proliferacion
celular y la cicatrizacion de lesiones ulcerosas al estimular
el crecimiento de fibroblastos, la sintesis de colageno y la
regeneracion epitelial, a través de la activacion del factor de
crecimiento epidérmico (EGF, por sus siglas en inglés).

La mucosa gastrica esta protegida por prostaglandinas. Los
mucilagos presentes en las plantas estimulan la secrecion de
moco Yy bicarbonato y restauran las capas epiteliales dafadas
de la mucosa al causar vasodilatacion e incrementar el flujo
sanguineo de la mucosa ®.

La proteccion de la mucosa gastrica también podria deberse
al efecto antisecretor de ciertos productos vegetales, que
reducen la produccion de acido mediante la inhibicion de
la H*/K* ATPasa, inhibicion de la liberacion de gastrina e
histamina, reguladores de la secrecion de acido gastrico. Se
sabe que la histamina provoca una abundante secrecion de
acido en las células parietales al actuar sobre los receptores
H2. La inhibicion de estos receptores reduce la formacion de
lesiones ulcerosas al disminuir la secrecion de acido.

La actividad gastroprotectora del mucilago esta respaldada
por un estudio histopatoldgico que mostrd proteccion de la
capa mucosa contra la ulceracion y la inflamacion.

Los flavonoides y polifenoles pueden contribuir a la proteccion
de la mucosa gastrica y a las propiedades antiulcerosas del
extracto de plantas. En el caso de las Ulceras gastricas inducidas
por etanol absoluto, el polisacarido probablemente interfiere
con el mecanismo ulcerogénico mostrando una propiedad
citoprotectora, esto debido a la capacidad del polisacarido
para aumentar la sintesis de moco o a su capacidad para unirse
a la superficie de la mucosa y ejercer una capa protectora,
que impide la penetracion del agente necrotizante @829,

Los mecanismos gastroprotectores de los polisacaridos naturales
in vitro pueden estar relacionadas con propiedades antioxidantes,
antiinflamatorias, estimulacion de la proliferacion celular,
la antiapoptosis, la regulacion del potencial de la membrana
mitocondrial y el mantenimiento de la permeabilidad de la
membrana mitocondrial y la antiangiogénesis 9,
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Diversas investigaciones respaldan el efecto gastroprotector
de polisacaridos mediante mecanismos antioxidantes vy
antinflamatorios. Por ejemplo, los polisacaridos de Hizikia
fusiformis mostraron efectos protectores contra la lesion
péptica inducida por etanol y mecanismos relacionados en
ratas ¢, Ademas, el polisacarido de A. vera podria modular
las respuestas inflamatorias de las células GES-1 expuestas al
H202 al suprimir la expresion del acido ribonucleico mensajero
(ARNm) del factor nuclear potenciador de las cadenas
ligeras kappa de las células B (NF-kB) @, Por otro lado, los
polisacaridos de Dendrobium officinale podrian reducir el nivel
inflamatorio de las células GES-1inducidas por etanol al inhibir la
via proteina quinasa activada por mitogenos (MAPK). Este efecto
se asocio con un incremento en las expresiones del receptor
del factor de crecimiento epidérmico (EGFR) y del factor de
trébol-1 (TFF1), asi como con una reduccion en las expresiones
de interleucina-6 (IL-6), del factor de acumulacion de rubisco 2
(Raf-2), de la proteina quinasa activada por mitogeno
quinasa 1 (MEK1), MEK2 y de la quinasa regulada por sefales
extracelulares 1 (ERK1) 62,

En conclusion, el mucilago extraido de las hojas de A. vera
(sabila) presentd un efecto gastroprotector en animales
de experimentacion. Todas las dosis evaluadas —25, 50 y
100 mg/kg— mostraron capacidad para inhibir la formacion de
Ulceras. En particular, la dosis de 100 mg/kg exhibié un efecto
estadisticamente equivalente al del sucralfato, mientras que
la dosis de 50 mg/kg tuvo una eficacia similar a la ranitidina.
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RESUMEN

Los meduloblastomas son las neoplasias cerebrales malignas mas frecuentes en nifos. Los
marcadores de inmunohistoquimica (IHQ) pueden determinar una clasificacion molecular mediante
los marcadores GAB1, YAP1, B-catenina, P53 y Ki-67. La clasificacion de estas neoplasias en grupos
moleculares ha demostrado tener impacto clinico y terapéutico. Los desenlaces clinicos del
meduloblastoma incluyen el fallecimiento, efectos o condiciones adversas y recidiva del tumor.
El objetivo de esta investigacion fue determinar la asociacion individual entre los marcadores de
IHQ usados para la determinacion de grupos moleculares y el desenlace clinico en los pacientes
con meduloblastoma atendidos en el Instituto Nacional de Salud del Nifo (INSN), periodo
2013-2022. La poblacion fue de 58 pacientes. Se comparo6 la expresion IHQ individual de GAB1,
YAP1, B-catenina, P53 y Ki-67 en biopsias embebidas en parafina con el desenlace clinico. Se us6
estadistica descriptiva y un analisis bivariado para determinar asociaciones. El tipo histologico
mas frecuente fue el desmoplasico nodular y hubo alta frecuencia de expresion IHQ de YAP1 y
asociacionentre laexpresion IHQde YAP1y efectos adversos. Las caracteristicas clinico-patologicas
de nuestros casos fueron semejantes a lo descrito en China. El hallazgo encontrado puede ser
Util como marcador prondstico de efectos adversos en meduloblastomas pediatricos.

Palabras clave: Meduloblastoma; Inmunohistoquimica; Nifio; Neoplasias (Fuente: DeCS BIREME).

Association between the immunohistochemical profile and clinical
outcome in patients with medulloblastoma treated at a Peruvian
pediatric hospital, 2013-2022

ABSTRACT

Medulloblastomas are the most common malignant brain neoplasms in children. Immunohistochemical
(IHC) markers can determine a molecular classification, using the markers GAB1, YAP1, B-catenin,
P53, and Ki67. The classification of these neoplasms into molecular groups has proven to be clinically
and therapeutically significant. The clinical outcomes of medulloblastoma include death, adverse
effects or conditions, and tumor recurrence. The objective of this research was to determine
the individual association between the IHC markers used for molecular group classification and
the clinical outcome in patients with medulloblastoma treated at the Instituto Nacional de Salud
del Nino (INSN - National Institute of Child Health) during the period 2013-2022. The population
consisted of 58 patients. The individual IHC expression of GAB1, YAP1, B-catenin, p53, and Ki67 in
paraffin-embedded biopsies was compared with the clinical outcomes. Descriptive statistics and
bivariate analysis were used to determine associations. The desmoplastic/nodular variant was the
most commonly observed histological type of medulloblastoma, and there was a high frequency of
IHC expression of YAP1 and an association between IHC expression of YAP1 and adverse effects. The
clinicopathological characteristics of our cases were similar to those described in China. The finding
may be useful as a prognostic marker of adverse effects in pediatric medulloblastoma.

Keywords: Medulloblastoma; Immunohistochemistry; Child; Neoplasms (Source: MeSH NLM).
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INTRODUCCION

Los meduloblastomas son neoplasias sélidas malignas que
se localizan principalmente en la fosa posterior, y son
mas frecuentes en la poblacion pediatrica M. En Estados
Unidos, la incidencia anual en personas blancas no hispanas
es de 2,2 casos por millon de personas; en hispanos, de
2,1 por millon y en afroamericanos, de 1,5 por millén O,
Representan la tercera causa de muerte oncoldgica en la
poblacion infantil, con una tasa estandarizada de 3,38 casos
por millén de habitantes en menores de 15 anos, segin el
Registro de Cancer de Lima Metropolitana en el periodo
2013-2015 @, Desde 2016, la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS) clasifica los meduloblastomas combinando el
diagnostico histologico-morfolégico con las caracteristicas
genético-moleculares del tumor en cuatro subgrupos
moleculares: WNT, Sonic Hedgehog (SHH), Grupo 3 y Grupo 4.
Cada uno de estos subgrupos posee distintos perfiles

transcripcionales, genéticos, demograficos, patréon de
recurrencia y desenlaces clinicos ¢,
Los marcadores de inmunohistoquimica (IHQ) que han

demostrado utilidad y se han usado en anteriores estudios
son P53, GAB1, YAP1, B-catenina y Ki-67 ©. Juraschka et al.
refieren que mediante una subagrupacion molecular se puede
estratificar a los pacientes en tres grupos de riesgo: bajo
riesgo (>90 % de supervivencia), riesgo estandar (75 %-90 % de
supervivencia) y muy alto riesgo (<50 % de supervivencia) ®. Por
otro lado, describen que los efectos y/o condiciones crénicas
adversas del tratamiento con radioterapia y quimioterapia se
asocian con deterioro neurocognitivo, pérdida de audicion,
baja estatura, deficiencia de la hormona hipofisaria, cataratas,
enfermedad cerebrovascular y malignidades secundarias ©.

Tauziede-Espariat et al. @ encontraron alta concordancia
entre el panel de IHQ de rutina —compuesto por YAP1,
GAB1, OTX2 y B-catenina— y el perfil de metilacion del
ADN, lo que confirma su utilidad como predictivo confiable
del subtipo molecular en meduloblastomas. Los autores
concluyeron que la combinacién de dos marcadores de IHQ,
YAP1 y OTX2, permiten una caracterizacién exitosa de la
mayoria de los meduloblastomas. Por otro lado, Barcenas L ®
estudid 49 casos a los que se les realizé marcacion IHQ con
YAP1, B-catenina, PIGU, OTX2, NGFR5 y p53, lo que permitié
determinar la clasificacion molecular. A partir de estos datos,
se identificaron cinco subgrupos moleculares en la poblacion
pediatrica de un hospital en Colombia.

Actualmente, en el Perl, pocos hospitales publicos cuentan
con laboratorios moleculares debido al alto costo que esto
representa; tampoco existen investigaciones con datos
demograficos y clinicos de pacientes pediatricos con este tipo
de tumores asociados al perfil de IHQ que permitan determinar
la clasificacion molecular en meduloblastomas para estratificar
su riesgo y determinar su desenlace clinico.

Vasquez et al. @, en el aho 2017, desarrollaron un estudio
con el objetivo de determinar patrones epidemiologicos, de
tratamiento y sus implicaciones para la supervivencia en nifios
con meduloblastoma; sin embargo, no abordaron el perfil de
IHQ ni el desenlace clinico de estos pacientes.

Maria del Rosario Villa Robles; Carlos Barrionuevo-Cornejo

Se estudio la asociacion entre marcadores de IHQ y el desenlace
clinico en meduloblastomas, que se atendieron en nuestra
institucion durante el periodo 2013-2022.

EL ESTUDIO

Se realizo un estudio correlacional y retrospectivo. Se incluyo a
todos los pacientes registrados en la base de datos del Servicio
de Anatomia Patoldgica del Instituto Nacional de Salud del
Nifio (INSN), entre enero de 2013 y diciembre de 2022, que
cumplieron con los criterios de inclusion: menores de 18 anos,
peruanos, con diagnodstico histopatoldgico de meduloblastoma
y biopsias embebidas en parafina disponibles. Se seleccionaron
70 pacientes en total, pero solo se obtuvieron datos completos
de 58.

Se recopilaron las variables edad, sexo, signos y sintomas,
localizacion del tumor, presencia de metastasis, tipo de
reseccion quirlrgica, tratamiento, desenlace clinico e IHQ
en una base de datos de Microsoft Excel 2016. Ademas, se
realizaron llamadas telefonicas a los familiares de los pacientes
para completar algunos datos que no estaban registrados
en la historia clinica; para ello, se conté con una ficha de
consentimiento informado. El presente trabajo fue aprobado
por el Comité Institucional de Etica en Investigacion del INSN
(registros OEAID-4634-2024, UDES-120-2024, CIEI-373-2024).

Se seleccionaron las biopsias embebidas en parafina (bloques
de parafina) correspondientes a los tumores de los pacientes
incluidos en el estudio. Se realizaron nuevos cortes, los cuales
fueron tehidos con hematoxilina y eosina para confirmar el
diagnodstico histopatologico. Luego, se realizaron cortes
de cuatro micras en cinco laminas para cada caso, se
desparafinaron en xileno y se deshidrataron en etanol, tras
lo cual se llevo a cabo la recuperacion antigénica en buffer
citrato y la incubacion con los anticuerpos primarios contra
P53, B-catenina, Ki-67, GAB1 y YAP1 (Compania BioSB) durante
una hora. Posteriormente, se lavaron las muestras con
solucion salina buffer fosfato y se incubaron con el anticuerpo
secundario marcado con peroxidasa a 37°C por 30 minutos.
Finalmente, las laminas se colorearon con hematoxilina por
un minuto, se lavaron con agua durante tres minutos y se
prepararon para la lectura microscopica.

Para evitar sesgos, la evaluacion de los marcadores de IHQ fue
realizada de forma independiente por el investigador principal
y por patologos subespecialistas en patologia oncoldgica, de
acuerdo con los criterios establecidos en la Tabla 1.

El analisis de los datos se efectud en el programa Excel 2016.
El analisis univariado se llevdo a cabo para determinar la
distribucion de la edad utilizando las medidas de tendencia
central y de dispersion. La normalidad en la distribucion
de las variables fue determinada mediante la prueba de
Kolmogorov-Smirnov (KS). Las variables cuantitativas con
distribucion normal se presentaron por promedios y desviacion
estandar; aquellas que no siguieron una distribucion normal
se describieron por mediana y rango intercuartil. Las
variables cualitativas se describieron mediante frecuencias
y porcentajes.
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Luego, se realiz6 un analisis bivariado para determinar posibles
asociaciones mediante la prueba de ji al cuadrado de Pearson

para las variables categoricas. Se considerd un valor de p <0,05
para definir significancia estadistica en todas las pruebas.

Tabla 1. Anticuerpos de inmunohistoquimica usados para realizar el perfil IHQ de pacientes con meduloblastoma atendidos en el INSN 2013-2022

Anticuerpo Compaiia Dilucion Localizacion Control
B-catenina BioSb Listo para usar Nuclear Colon 14
YAP1 BioSb Listo para usar . Nucleari Y Endotelio de placenta BSB-146
citoplasmatica
GAB1/GRB2 BioSh Listo para usar Citoplasmatica Ganglio linfatico BSB-155
P53 BioSb Listo para usar Nuclear SEEATE [T DR DO7
(cerebro)
Ki-67 BioSb Listo para usar Nuclear ST [T DR EP5

En cuanto a los hallazgos, se observé que los picos de edad de
los pacientes con meduloblastoma se ubicaron en los cuatro y
nueve anos, con predominio del sexo masculino. Asimismo, en
la Tabla 2 se resumen las caracteristicas clinicas e histoldgicas
de los pacientes estudiados.

(cerebro)

Conrelacion a los desenlaces, del total de pacientes, 20 (34,5 %)
fallecieron y nueve (15,51 %) presentaron recidiva. Ademas,
38 pacientes (45,2 %) reportaron algin efecto o condicion
adversa; entre los mas frecuentes, se encontraron el déficit
neurocognitivo, la ataxia, la parestesia y las cataratas.

Tabla 2. Principales caracteristicas clinicas y morfologicas de pacientes con meduloblastoma en el INSN, periodo 2013-2022 (n=58)

Caracteristicas clinicas y morfologicas

Edad promedio (rango)
Sexo
Masculino
Femenino
Lugar de nacimiento
Lima
Piura
Cuzco
Otros
Signos y sintomas
Vomitos
Cefalea
Ataxia
Desvanecimiento
Otros
Localizacién del tumor
Cuarto ventriculo
Hemisferios cerebelosos
Vermis cerebeloso

Fosa posterior

Horiz Med (Lima) 2025; 25(3): 3285

8,11 anos (6 meses a 17 anos)

38 (66,00)
20 (34,00)

24 (41,00)
7 (12,00)
5 (9,00)

22 (38,00)

54 (30,00)
49 (27,00)
34 (19,00)
8 (4,00)
37 (20,00)

26 (44,80)

20 (34,40)

10 (17,20)
2 (3,40)
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Caracteristicas clinicas y morfolagicas

Reseccion quirurgica
Completa
Incompleta
Presencia de metastasis
No
Si
Tratamiento
Quimioterapia + Radioterapia
Ninguno
Radioterapia
Quimioterapia
Tipo histolégico
Desmoplasico/nodular
Clasico
Anaplasico/células grandes
Sin especificacion
Con nodularidad extensa
Respecto a los biomarcadores, se observd positividad para
B-catenina, GAB1y YAP1 en el 37,94 %, 65,52 %y 36,20 % de los

casos, respectivamente. Asimismo, se detect6 sobreexpresion
de P53 en el 17,25 % de los casos. El analisis del indice

80

70
65,52 %

-3
S

w
1=

IS
S

37,94 %

37 (63,80)
21 (36,20)

45 (77,60)
13 (22,40)

37 (63,70)
12 (20,60)
5 (8,60)
4 (6,80)

26 (44,80)
14 (24,10)
10 (17,20)
5 (8,60)
3 (5,20)
proliferativo a través de la expresion de Ki-67 revel6 que en el

39,66 % de los casos, mas del 50 % de las células presentaron
positividad para este marcador (Figura 1).

Porcentaje de positividad/sobreexpresién de biomarcadores

39,66 %

36,20 %

Porcentaje (%)
~N w
=} o

=
o

17,25%

B-catenina GAB1

YAP1 P53 Ki-67 (>50 %)

Figura 1. Porcentaje de positividad de biomarcadores de IHQ en pacientes del INSN con meduloblastoma, periodo 2013-2022

Por ultimo, se identifico una asociacion entre la tincion de
YAP1 y la presencia de efectos o condiciones adversas, con un
valor de p = 0,0496 (p <0,05), mientras que no se encontraron
asociaciones con el resto de los marcadores (Tabla 3). Dado

que este resultado es muy cercano a 0,05, debe tomarse con
precaucion y, por ese motivo, debe interpretarse como una
progresion continua de evidencia y no como un veredicto
absoluto.

https://doi.org/10.24265/horizmed.2025.v25n3.09
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Tabla 3. Asociacion entre el perfil IHQ y el desenlace clinico de pacientes con meduloblastoma en el INSN, periodo 2013-2022 (n=58)

B-catenina

Resultado clinico

Efectos o condiciones

0,9405 0,6828
adversas
Fallecimiento 0,7741 0,6643
Recidiva del tumor 0,2456 0,1831

DISCUSION

El meduloblastoma es una neoplasia maligna de grado IV,
localizada en el cerebelo, y representa mas del 20 % de todas
las neoplasias pediatricas del sistema nervioso central. Se
presenta con mayor frecuencia en ninos de entre uno y 10
anos, con picos de incidencia entre los tres y cuatro anos,
y entre los ocho y 10 afos (9. Se trata de una neoplasia con
heterogeneidad tanto clinica como molecular, motivo por el
cual la OMS la ha clasificado en cuatro subgrupos genéticos,
definidos seglin sus respectivas alteraciones moleculares .
Esta clasificacion ha cobrado importancia para planificar la
terapia, determinar el prondstico y el desenlace clinico de
los pacientes @). Una forma de determinar estos grupos es
mediante estudios de IHQ, que han demostrado utilidad como
subrogados de las pruebas moleculares 7.

En un estudio realizado por Shuangshoti et al. ™ en 32
pacientes nifos y adultos tailandeses, se reporté una media
de edad de 6,9 afos y predominio masculino, con una relacion
hombre/mujer (H/M) de 2,5/1. En el presente estudio, se
reporta una media de 8,11 afnos, con picos de la enfermedad a
los cuatro y nueve anos y una relacion H/M de 1,9/1. Nuestros
resultados guardan mayor similitud con los reportados por
Louis et al. W, donde la mediana de edad fue de nueve anos,
con picos de incidencia a los tres y siete afos y una relacion
H/M de 1,7/1.

Segn Dangouloff-Ros et al. ", la mayoria de los meduloblastomas
se originan en el velo medular posterior y se extienden desde
el vermis inferior hasta el cuarto ventriculo, por lo que en el
75-90 % de los casos corresponden a neoplasias de linea media.
Ademas, el autor estima que entre el 3%y el 8 % de los tumores
se originan primitivamente en el angulo pontocerebeloso,
mientras que entre el 10 % y el 15 % se desarrollan dentro
de los hemisferios cerebelosos. En nuestro estudio predominé
la ubicacion en el cuarto ventriculo (44,82 %), seguida de
los hemisferios cerebelosos (34,48 %). Esta distribucion se
relaciona con la mayor frecuencia de meduloblastomas del
tipo desmoplasico nodular encontrados en nuestro estudio,
hallazgo que ya ha sido descrito previamente ™.

La distribucion de los tipos histoldgicos de meduloblastoma
observada en el presente estudio difiere de otras series
descritas en Latinoamérica. Se identific6 que los tipos
desmoplasico/nodular y clasico correspondieron al 44,8 %y 24,1 %
de los casos, respectivamente. Por el contrario, Barcenas L®,
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0,0496 0,6247 0,6243
0,7157 0,1288 0,0519
0,1949 0,8759 0,2906

quien realizo un estudio de 49 pacientes menores de 18 anos en
Bogota, Colombia, observo que el 55,1 % correspondia al tipo
histologico clasico y el 20,4 % al tipo desmoplasico/nodular.
Este hallazgo sugiere que nuestros pacientes podrian
pertenecer, con mayor frecuencia, al grupo molecular SHH, el
cual se asocia con un pronostico intermedio (2.

En el presente estudio, el 22,4 % de los casos presento
metastasis al momento del diagnéstico. Por lo general, la
columna vertebral fue la zona mas afectada por diseminacion
leptomeningea. La ubicacion intracraneal fue la segunda en
frecuencia. Estos resultados son similares a los reportados en
un estudio realizado en el Hospital Tiantan de Beijin, China
en 55 pacientes pediatricos, donde se observo una frecuencia
de metastasis de 25,4 % (3. Ademas, Hovestadt et al. (¥
refieren que aproximadamente un tercio de los pacientes
con meduloblastoma presenta metastasis al momento de su
diagnostico.

En cuanto al perfil de IHQ, el estudio de Barcenas L @),
realizado en pacientes de Colombia, encontro un perfil similar,
aunque en su estudio us6 dos marcadores adicionales, OTX2 y
el NGFR5, lo que le permiti6 clasificar molecularmente a los
meduloblastomas. El autor recomienda usar el panel completo
para obtener resultados confiables.

Tauziéde-Espariat et al. " encontraron, en su estudio de 155
pacientes, una alta concordancia entre el panel de IHQ de
rutina (YAP1, GAB1, OTX2 y B-catenina) y el perfil de metilacion
del ADN, lo que confirma su utilidad como predictivo confiable
del subtipo molecular. Concluyeron que la combinacion
de YAP1 y OTX2 permite una caracterizacion molecular
exitosa en la mayoria de los casos de meduloblastomas. En
el presente estudio no se cuenta con OTX2, sin embargo,
un reporte posterior, con los marcadores realizados en este
estudio, permitira una clasificacion molecular aproximada y
brindara informacion pronéstica clinicamente Util en este tipo
de neoplasias. El uso de estos tres marcadores YAP1, GAB1
y B-catenina como subrogados permite determinar los grupos
moleculares WNT activado, SHH activado y No WNT/No SHH ™.

La proteina 1 asociada a Yes (YAP1, por sus siglas en inglés) es
un regulador transcripcional que activa la expresion de genes
involucrados en la supervivencia y proliferacion celular, y
suprime los genes apoptoticos >0, El aumento de la expresion
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de YAP1 se asocia con una enfermedad desfavorable y la
recurrencia bioquimica del cancer de prostata ), asi como
con otros tipos de cancer, incluidos el cancer colorrectal, el
cancer de mama, el cancer de vejiga y el cancer de pulmoén de
células no pequenas '®'9). En el presente estudio, se identificd
que la expresion de YAP1 podria considerarse como un
factor prondstico para efectos adversos en meduloblastoma.
Sin embargo, debe tenerse cautela dado que el valor de p
obtenido fue cercano a 0,05, como se indico lineas arriba. Por
otra parte, este marcador forma parte del panel de IHQ para
la determinacion de subgrupos moleculares, aunque, por si
solo, no es especifico de ninguno de estos subgrupos @,

En conclusion, la expresion IHQ de YAP1 en nuestra cohorte
fue del 36,20 % de los casos. Este hallazgo cobra relevancia
al considerar la estrecha asociacion entre la positividad
para YAP1 y el subtipo histolégico desmoplasico/nodular del
meduloblastoma, el cual fue predominante en nuestra cohorte
(44,8 % de los casos). Estudios previos han demostrado que YAP1
forma parte de la via de sefalizacion Hippo y acta como un
coactivador transcripcional implicado en la proliferacion celular
y la inhibicion de la apoptosis. Su expresion se ha vinculado
especialmente al grupo molecular SHH, caracteristico del subtipo
desmoplasico/nodular, que tiende a presentarse con mayor
frecuencia en nifos pequeinos y con un pronostico mas favorable
en comparacion con otros subtipos 19, La expresion de YAP1
en nuestra poblacion podria reflejar no solo la predominancia
histoldgica del subtipo desmoplasico, sino también una posible
sobreexpresion de la via SHH en este grupo de pacientes. Este
hallazgo refuerza la importancia de los biomarcadores IHQ
como herramientas complementarias en la subclasificacion
molecular del meduloblastoma, especialmente en contextos
donde el acceso a pruebas genéticas es limitado. Para una mejor
evaluacion pronostica de la IHQ en meduloblastoma pediatrico,
se debe realizar un estudio retrospectivo o prospectivo que
relacione las caracteristicas y los desenlaces clinicos con los
subgrupos moleculares determinados con IHQ.
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CASO CLINICO

Liquen plano anular generalizado: a propésito de un caso atipico
Shady Helen Gutierrez Luza®"?; Paola Carolina Granados Suarez®"®

1 Hospital Nacional Arzobispo Loayza. Lima, Peru.
2 Médico residente de Dermatologia; ® médico dermatologa.

RESUMEN

El liquen plano es una enfermedad inflamatoria créonica autoinmune que afecta piel, mucosas y
unas. Aunque su causa exacta es desconocida, se relaciona con hepatitis C, infecciones bacterianas,
alérgenos metalicos, farmacos y estrés emocional. Ademas, esta asociado con patologias como
psoriasis, diabetes, hipertension y trastornos tiroideos. Existen diferentes variantes del liquen
plano, y entre ellas, el anular se presenta con una distribucion inusual y mas rara. Se caracteriza
por lesiones poligonales, purpuras y puriginosas, asi como papulas y placas, las cuales se distribuyen
de manera simétrica y bilateral.

Se presenta un caso clinico de liquen plano anular con forma atipica y generalizada, el cual tuvo
una respuesta favorable al tratamiento. El paciente fue un hombre de 67 afos que consulto por
prurito intenso y una dermatosis generalizada de seis meses de evolucion. En la exploracion fisica
presentd multiples placas anulares de 0,5 a 1,5 cm, con bordes eritematosos y sobreelevados con
centro atrofico, las cuales estaban distribuidas en el tronco, el cuello, la ingle y el rostro. En la
dermatoscopia se identificaron estrias de Wickham y globulos marrones en los centros deprimidos.
Los examenes laboratoriales fueron normales y las serologias para hepatitis B y C, asi como VIH,
resultaron negativas. El diagndstico definitivo fue liquen plano anular diseminado, confirmado
por biopsia cutanea. El tratamiento incluyé corticoides topicos, logrando una evolucion clinica
favorable con la resolucion de las lesiones y una disminucion del prurito.

Este caso resalta la importancia de reconocer variantes atipicas, ya que un diagndstico y tratamiento
adecuados pueden lograr excelentes resultados, incluso en presentaciones extensas y raras.

Palabras clave: Liquen Plano; Enfermedad Inflamatoria; Biopsia; Lesiones; Enfermedad Dermatologica;
Enfermedades Autoinmunes (Fuente: DeCS BIREME).

Generalized annular lichen planus: an atypical case

ABSTRACT

Lichen planus is a chronic, inflammatory, autoimmune disease that affects the skin, mucous
membranes, and nails. Although its exact cause remains unknown, it has been associated with
hepatitis C, bacterial infections, metal allergens, medications, and emotional stress. It has also
been linked to conditions such as psoriasis, diabetes, hypertension, and thyroid disorders. There
are several variants of lichen planus, among which, annular lichen planus presents with an unusual
and more uncommon distribution pattern. It is characterized by polygonal, purple, pruritic lesions,
as well as papules and plaques that are symmetrically and bilaterally distributed.

We report a clinical case of annular lichen planus with an atypical and generalized presentation
that responded favorably to treatment. The patient was a 67-year-old man who sought medical
attention due to intense pruritus and a generalized dermatosis of six months’ duration. Physical
examination revealed multiple annular plaques measuring 0.5 to 1.5 cm, with erythematous,
raised borders and atrophic centers, located on the trunk, neck, groin, and face. Dermoscopy
showed Wickham'’s striae and brown globules in the depressed centers. Laboratory results were
normal, and serologic tests for hepatitis B and C, and HIV were negative. The definitive diagnosis
was disseminated annular lichen planus, confirmed by skin biopsy. Treatment consisted of topical
corticosteroids, which led to favorable clinical progress, including resolution of lesions and relief
of pruritus.

This case underscores the importance of recognizing atypical variants, as appropriate diagnosis
and treatment can result in excellent outcomes, even in extensive and rare presentations.

Keywords: Lichen Planus; Inflammatory Disease; Biopsy; Injuries; Skin Diseases; Autoinmune
Diseases (Source: MeSH NLM).
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INTRODUCCION

El liqguen plano es una enfermedad inflamatoria crénica
autoinmune que afecta la piel, y se caracteriza por la
presencia de lesiones planas, parpuras, poligonales y
pruriginosas, asi como papulas y placas. Estas suelen aparecer
de forma aguda, especialmente en las superficies flexoras de
mufecas, antebrazos y piernas, y pueden presentar estrias de
Wickham, una red blanca en forma de encaje visible en la
dermatoscopia. Aunque su causa exacta es desconocida, se
ha relacionado con factores como el virus de la hepatitis C,
infecciones bacterianas, alérgenos metalicos, algunos
farmacos y factores emocionales. Ademas, se asocia con
diversas enfermedades dermatoldgicas y sistémicas, como
alopecia areata, psoriasis, diabetes, hipertension, trastornos
de la tiroides, entre otras. Existen diferentes variantes del
liqguen plano de acuerdo con la ubicacion, la morfologia y la
disposicion de las lesiones, que incluyen formas papulares,
hipertroficas, vesiculobullosas, actinicas, anulares, atroficas,
lineales, foliculares, pigmentosas y pigmentosas inversas.

Se presenta el caso de un paciente que tuvo lesiones atipicas
y anulares en todo el cuerpo, al que se le diagnostico, por
correlato clinico-patoldgico, liquen plano anular generalizado.
Este cuadro fue inusual y atipico debido a la presentacion y
la distribucion en este paciente, quien tuvo una evolucion
favorable con el tratamiento indicado.

CASO CLINICO

Paciente varén de 67 anos, sin antecedentes patologicos de
importancia, que consultd por presentar prurito intenso y
una dermatosis generalizada que contaba con seis meses de
evolucion. A la exploracion fisica presentd multiples placas
anulares con bordes eritematosos y sobreelevados con centro
atrofico, de 0,5 a 1,5 cm de diametro, con escasa descamacion,
distribuidas en los troncos anterior y posterior, cuello, ingle y
en la region frontal de rostro (Figura 1).

Figura 1. Lesiones tipo placas anulares con bordes eritematosos y
sobreelevados con centro atroéfico
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En la dermatoscopia se observaban caracteristicas mixtas
de estrias de Wickham (anulares y reticulares, de color
blanco-nacarado) sobre un fondo eritematoso y globulos
marrones agrupados en los centros deprimidos (Figura 2). Los
examenes complementarios laboratoriales no presentaron
alteracion y la serologia viral para hepatitis B-C y VIH, en
todos los casos, fue no reactiva. El estudio histopatolédgico de
biopsia cutanea se hizo del borde de una de las lesiones de la
espalda, y alli se evidenciaron focos de reaccion inflamatoria
linfohistiocitica liquenoide con incontinencia pigmentaria,
ademas de ello, se apreciaban lamelas coronoides, por lo que
se sugirio como primera posibilidad liquen nitido. Se solicito
una ampliacion del informe, en la que se reitero el hallazgo de
dermatitis de patron liquenoide y se diagnosticé liquen plano
anular diseminado. Recibi6 como tratamiento corticoides
topicos como betametasona al 0,05 % e hidrocortisona al 1 %,
presentando una evolucion favorable con mejoria de las
lesiones desde el punto de vista clinico y disminucion notable
del prurito.
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Figura 2. Dermatoscopia: caracteristicas mixtas de estrias de
Wickham, anulares y reticulares, blanco-nacaradas, sobre un fondo
eritematoso, y globulos marrones agrupados en los centros deprimidos

DISCUSION

El liquen plano es una enfermedad autoinmune que afecta la
piel, las mucosas orales, los genitales, el cuero cabelludo y
las unas M. Fue descrita por primera vez en 1869 por Erasmus
Wilson, y en 1895, Wickham sefalo las estrias caracteristicas
que definen la lesion @. La prevalencia exacta no se conoce
con certeza, aunque se estima que oscila entre el 0,22 % y el
5 % a nivel mundial. Por su parte, el liquen plano anular es una
forma clinica rara que representa alrededor del 10 % de los
casos y es mas frecuente en personas de raza negra .

A pesar de que su etiologia es desconocida, se han implicado
agentes infecciosos, principalmente el virus de la hepatitis C,
asi como bacterias, alérgenos metalicos y antigenos especificos
de HLA, farmacos y factores emocionales “. Asimismo, se
reporto relacion entre el liquen plano anular y enfermedades
hepaticas virales (hepatitis B y C), hepatitis autoinmunitaria
y cirrosis biliar primaria ®. También se le ha relacionado
con numerosas enfermedades dermatologicas y sistémicas
(alopecia areata, psoriasis, dermatitis atopica, hipertension,
diabetes mellitus, enfermedad tiroidea, dislipidemia,
cardiopatias, trastornos linfoproliferativos, entre otras) ©.
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Existen multiples variantes descritas segin la localizacion de
las lesiones, su morfologia y su disposicion, como las formas
papular, hipertrofica, vesiculobullosa, actinica, anular,
atrofica, lineal, folicular, pigmentosa y pigmentosa inversa .
Clinicamente, la lesion principal es una papula poligonal plana
pequeia, brillante, eritematosa y/o violacea, que va de pocos
milimetros a 1 cm, y puede agruparse con otras, formando
placas @. Se distingue por las cuatro “P”: papulas pruriginosas,
poligonales y de color purpura (violaceas) ®. Las lesiones
de liquen plano pueden presentar una red de lineas blancas
en forma de encaje, llamadas estrias de Wickham . Estas
lesiones suelen distribuirse de manera simétrica y bilateral,
afectando principalmente areas de flexion como mufecas,
antebrazos, piernas, manos, pies, cuello y zona lumbosacra ©.
En el caso presentado, tenian una distribucion atipica,
localizandose en los troncos anterior y posterior, el cuello, la
ingle y la region frontal del rostro, resaltando la variabilidad
clinica de esta entidad.

Ademas de lo mencionado, presenta el fenémeno de Koebner,
que se refiere a la aparicion de lesiones caracteristicas de
una dermatosis especifica en areas de piel sana que han sido
previamente afectadas por diferentes tipos de traumatismos
que, en el caso de este paciente, podria ser la causa de la
distribucion en varias zonas del cuerpo 9. La presentacion
de lesiones generalizadas o respuestas koebnerizadas tienen
muy baja frecuencia; segun estudios, esta patologia tiene
predisposicion hacia la localizacion limitada (. Este aspecto
subraya la importancia de la identificacion clinica precisa y de
considerar siempre las variantes menos comunes dentro del
diagnostico diferencial.

Entre los diagnosticos diferenciales del liquen plano se
distinguen otras patologias papuloescamosas, como la
psoriasis en gotas, el liquen nitido, la sarcoidosis papular y
el prurigo nodular generalizado "?. En el caso presentado, se
consideraron como otros posibles diagnosticos el granuloma
anular generalizado y la poroqueratosis superficial diseminada.

El tratamiento principal consiste en el uso de corticoides,
aplicados de forma topica, intralesional o sistémica, lo cual
dependera de la ubicacion de las lesiones, su cronicidad,
extension y los sintomas asociados ®. El tratamiento oral se
emplea en casos resistentes o en formas extensas y progresivas ('3,
En el caso presentado, el paciente tuvo una evolucion
favorable con el tratamiento topico. Pero, en caso de que
no exista respuesta, otros tratamientos que se han utilizado
incluyen talidomida, ciclosporina, dapsona, sulfasalazina,
metronidazol, hidroxicloroquina y mofetil micofenolato, con
resultados variables . En casos resistentes, también se ha
observado una buena respuesta con el uso de acitetrina ">,

En conclusion, este caso de liquen plano anular diseminado
representa una contribucion significativa al conocimiento de
las variantes clinicas de esta enfermedad, especialmente por su
presentacion inusual en cuanto a la distribucion y la extension
de las lesiones. La rareza de las variantes diseminadas, sumada
a la baja frecuencia del fenémeno de Koebner en esta forma
clinica, subraya la importancia de considerar diagndsticos
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menos comunes ante presentaciones atipicas de dermatosis
papuloescamosas extensas. Este enfoque clinico permite evitar
diagnosticos erroneos que podrian retrasar la implementacion
de un tratamiento adecuado.

Ademas, la integracion de herramientas diagnosticas, como
la dermatoscopia y la biopsia cutanea, fue esencial para
confirmar el diagndstico en este caso, demostrando su valor en
la evaluacion de presentaciones complejas. La dermatoscopia
no solo contribuye a identificar caracteristicas especificas
como las estrias de Wickham, sino que también fortalece el
diagnostico diferencial, guiando el manejo clinico con mayor
precision.

El tratamiento topico con corticoides demostro ser eficaz en
el manejo de esta variante extensa, reafirmando su rol como
la primera linea de terapia por su accesibilidad, efectividad y
tolerancia. Sin embargo, es fundamental tener en cuenta otras
opciones terapéuticas en casos refractarios para garantizar un
manejo integral y personalizado que optimice los resultados
en pacientes con presentaciones raras y resistentes.

La forma atipica de esta patologia subraya la necesidad de
un enfoque clinico detallado, que incluya la consideracion
de diagnodsticos diferenciales extensos y el empleo de
herramientas diagnodsticas avanzadas, como la dermatoscopia
y la biopsia cutanea, para confirmar el diagnostico en casos
complejos o inusuales.

Este reporte pretende contribuir al cuerpo de literatura médica
en dermatologia, incentivando la documentacion y analisis de
casos similares para enriquecer el conocimiento colectivo.
La identificacion y el tratamiento precoz de variantes raras
no solo optimizan los resultados clinicos, sino que impulsan
el progreso de la especialidad mediante la integracion de
enfoques diagnosticos y terapéuticos basados en la evidencia.
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CASO CLINICO

Intususcepcion ileo-célica por lipoma en ileon: reporte de caso

Elmer Lujan-Carpio®"?; Victor Alvarado-Zegarra Del Rosario®'P; Brunela Montoya-Guzman®'»>;
Osmel Morales-Ruza®'<; Felissa Torres-Sanchez®"2; José Miguel Jorge-Mesia®"®°

"Hospital Carlos Lanfranco La Hoz, Departamento de Cirugia General. Lima, Per(.
2 Médico residente de la especialidad de Cirugia General; ®médico especialista en cirugia general; <interno de Medicina Humana.

RESUMEN

La intususcepcion es una causa poco comun de abdomen quirtrgico agudo en adultos. Es mas
frecuente en pacientes pediatricos, que suelen presentar una clinica clasica de rectorragia,
distension abdominal y nauseas; por el contrario, en adultos muchas veces se presenta solo con
sintomas inespecificos, como dolor y distension abdominal, lo que dificulta el diagndstico.

Se presenta el caso de una paciente de 41 afos, sin antecedentes médicos ni quirlrgicos de
importancia, quien ingresé con dolor abdominal, vémitos, distensién abdominal e imposibilidad
de eliminar flatos, sintomas que aumentaron progresivamente de intensidad. La exploracion fisica
abdominal reveld un abdomen distendido, con ruidos hidroaéreos disminuidos, dolor abdominal a
predominio en la fosa iliaca derecha y una masa palpable asociada; no se evidenciaron signos de
irritacion peritoneal. El estudio tomografico con contraste del abdomen confirmé un cuadro de
intususcepcion intestinal en el colon ascendente, con dilatacion proximal de las asas intestinales y
colapso de las distales, sin presencia de neumoperitoneo ni liquido libre. Se realiz6 una laparotomia
exploratoria de emergencia, donde se confirmé la intususcepcion intestinal ileocélica. El manejo
quirargico incluyé hemicolectomia derecha y anastomosis primaria ileotransversa término lateral
con sutura mecanica circular. En el posoperatorio, la paciente presento evolucion favorable durante
su hospitalizaciéon, no tuvo fiebre, su tolerancia oral progreso favorablemente, hubo un buen
manejo del dolor y fue dada de alta sin mayores intercurrencias. El examen anatomopatologico
identifico una tumoracién polipoide en el segmento ileal a 15 cm del borde quirlrgico proximal,
que correspondio a un lipoma ileal pediculado asociado a necrosis transmural que condicionaba la
intususcepcion ileocélica.

Palabras clave: Intususcepcion; Laparotomia; Lipoma; ileon; Abdomen Agudo (Fuente: DeCS BIREME).

lleocolic intussusception due to a lipoma of the ileum: a case report
ABSTRACT

Intussusception is an uncommon cause of acute surgical abdomen in adults. It is more common in
pediatric patients, who usually present with classic symptoms including rectal bleeding, abdominal
distension, and nausea. In contrast, in adult cases often present with nonspecific symptoms, such
as abdominal pain and distension, making diagnosis more challenging.

We present the case of a 41-year-old female patient, with no significant medical or surgical history,
who was admitted with abdominal pain, vomiting, abdominal distension, and inability to pass flatus.
Symptom intensity gradually increased. Physical examination revealed a distended abdomen with
decreased bowel sounds, abdominal tenderness predominantly in the right iliac fossa, where a
palpable mass was also noted. No signs of peritoneal irritation were observed. Contrast-enhanced
abdominal CT confirmed intestinal intussusception at the level of the ascending colon, with proximal
dilation of bowel loops and collapse of distal loops, without evidence of pneumoperitoneum or free
fluid. An emergency exploratory laparotomy was carried out, confirming ileocolic intussusception.
Surgical management included a right hemicolectomy and primary end-to-side ileotransverse
anastomosis performed with a circular stapler. Postoperatively, the patient had a favorable clinical
course during hospitalization, with no fever, improved tolerance of oral intake, adequate pain
management, and was discharged without major complications. Histopathological examination
identified a polypoid tumor in the ileal segment, located 15 cm from the proximal surgical margin,
corresponding to a pedunculated lipoma of the ileum associated with transmural necrosis, which
had caused the ileocolic intussusception.

Keywords: Intussusception; Laparotomy; Lipoma; Ileum; Abdomen, Acute (Source: MeSH NLM).
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INTRODUCCION

La intususcepcion intestinal es una causa rara de abdomen
agudo quirdrgico en adultos, tiene una incidenciade 1 % a5 %
y suele presentarse como un cuadro de obstruccion con los
sintomas de distension abdominal, dolor, nauseas y vomitos @,
Se presenta con mayor frecuencia en nifios menores de tres
afos, con una sintomatologia clasica de dolor abdominal,
vomitos y rectorragia; cuando ocurre en adultos, suele tener
un comportamiento inusual, con sintomatologia inespecifica
que dificulta su diagnostico @.

Consiste en el plegamiento o invaginaciéon de un segmento
intestinal dentro de otro, y la denominacién que adquiere se
relaciona con el sitio en el que ocurre, por lo tanto, existen
cuatro tipos de presentaciones: ileo-célica, entero-entérica,
colo-célica e ileocecal @.

El tratamiento ideal corresponde a la conducta quirdrgica. Se
realiza la reseccion del segmento afectado y se restituye el
transito con los segmentos sanos; esto no solo permite resolver
el cuadro obstructivo, sino identificar la etiologia, siendo en su
mayoria de causa neoplasica (60 % de los casos) ©.

REPORTE DE CASO

Se reporta el caso de una paciente de 41 ahos, sin antecedentes
médicos ni quirdrgicos de importancia, quien presentd un tiempo
de enfermedad de un mes, caracterizado por dolor abdominal
de tipo colico en el flanco derecho, asociado a distension
abdominal, el cual cedia espontaneamente. El motivo por el que
acudié a emergencia del hospital fue debido a un episodio que
empezd 16 horas antes, el cual tuvo un inicio insidioso y un curso
progresivo, caracterizado por dolor abdominal a predominio
en la fosa iliaca derecha, que aumenté en intensidad y estuvo
asociado a distension abdominal, nauseas, vomitos, incapacidad
de eliminar flatos y sensacion de alza térmica.

Al examen fisico, presentd un abdomen distendido, con ruidos
hidroaéreos disminuidos, blando, poco depresible y doloroso a
la palpacion en la fosa iliaca derecha. Ademas, se palp6 una
tumoracion de 3 x 3 cm, de consistencia dura, no mdvil, sin
presencia de signos peritoneales.

Se realizaron examenes de laboratorio, y se obtuvieron
los siguientes resultados: leucocitosis, con 21 400 103/uL;
hemoglobina: 12,7 g/dL; plaquetas: 260 000 103/uL; PCR:
13,5 mg/dL; proteinas totales: 5,3 g/dL; albumina: 3,4 g/dL;
glucosa: 137,5 mg/dL; creatinina: 0,55 mg/dL; urea: 32,3 mg/dL;
TP: 15,8 segundos; INR: 1,23 ratio; pH: 7,342; K+: 3,1 mmol/L;
Na2+: 140 mmol/L; y lactato: 0,8 mmol/L.

Los examenes auxiliares de imagenes mostraron niveles
hidroaéreos difusos en la radiografia y, en la ecografia
abdominal, una masa ecogénica de ecotextura mixta y
margenes delimitados, con dimension de 100 x 57 mm, en
relacion con un plastron apendicular.

Para complementar los estudios y definir un tratamiento,
se realizd una tomografia abdominal con contraste, donde
se evidencid6 una imagen compatible con un cuadro de
intususcepcion asociado a dilatacion de asas intestinales
proximales y colapso del colon distal a zona afectada (Figura 1),
por lo que se programo para cirugia de emergencia.

Figura 1. Tomografia abdomino-pélvica con contraste. Zona de
intususcepcion (indica imagen clasica de diana): a: ileon; b: colon.

Se realiz6 una laparotomia exploratoria, y se encontré una
tumoracion de 10 x 5 cm de ciego, colon ascendente e ileon,
condicionada por una intususcepcion ileo-colica (Figura 2),
ubicada a 3,5 m del angulo de Treitz. Se decidi6 realizar
una hemicolectomia derecha, abarcando todo el segmento
afectado, y se restituyo el transito intestinal con anastomosis
ileo-transversa término lateral con una sutura mecanica
circular de 29 mm; cierre de asa ciega colénica a dos planos
con vicryl 2/0 y seda negra 2/0. Se dejé un drenaje laminar,
ubicado en el parietocolico derecho y el fondo de saco de
Douglas, con una contrabertura en la fosa iliaca derecha.

Figura 2. Pieza quirurgica: intususpeccion ileo-célica. Flecha negra:
apéndice cecal. Flecha amarilla: zona de valvula ileocecal. Flecha
roja: ciego con asa intestinales invaginadas en su interior.
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La paciente permanecio hospitalizada en su posoperatorio por
cinco dias, con evolucion favorable. Durante su estancia, tuvo
una adecuada tolerancia oral, buen manejo del dolor, estuvo
afebril en todo momento, el abdomen se mantuvo no doloroso
y el drenaje siempre presento aspecto seroso.

El reporte anatomopatoldgico mostré presencia de bordes
quirlrgicos con congestion vascular, segmento intestinal resecado
con necrosis isquémica transmural de ileon y un lipoma ileal
pediculado a 15 cm del borde quirdrgico proximal (Figuras 3y 4).

Figura 3. Corte microscopico: lipoma ileal. Mucosa intestinal recubre
la estructura de tejido adiposo (lipoma).

Figura 4. Pieza quir(rgica: tumoracion polipoide en segmento ileal a
15 cm del borde quirurgico proximal

DISCUSION

El diagnostico de intususcepcion intestinal en adultos tiene
una incidencia de dos a tres casos por 1 000 000 de habitantes
por ano y continla siendo un reto diagndstico para los
cirujanos, pues suele confundirse como diagnostico diferencial
de apendicitis aguda, incluso de plastrén apendicular o tumor
abdominal “. Dentro de la clinica, pueden presentarse
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sintomas de obstruccion intestinal, siendo los mas frecuentes
dolor y distension abdominal, vomitos y, de ser el caso, signos
de deshidratacion; ademas, las deposiciones con sangre en
adultos son menos frecuentes ©.

Los examenes auxiliares de laboratorio pueden indicar
leucocitosis como producto del proceso inflamatorio causado
por la obstruccion intestinal; también puede haber aumento de
los niveles de urea, creatinina y trastornos hidroelectroliticos,
como hipokalemia, y aumento de los niveles de lactato
cuando hay signos de deshidratacion o isquemia del segmento
comprometido ®. En los examenes de imagenes se puede
utilizar la ecografia abdominal; sin embargo, es posible que
presente falsos positivos, como se observa en algunos estudios
donde se confunde el diagndstico con un cuadro de apendicitis,
como ocurrié inicialmente en este caso ™. El examen de
eleccion es la tomografia abdominal pélvica con contraste,
donde se puede evidenciar el lugar de intususcepcion intestinal
e identificar los signos clasicos de dicha patologia, como el de
la diana o dona ®.

La fisiopatologia no es clara. Se cree que, al existir un
defecto estructural en la pared intestinal, este altera el
adecuado peristaltismo, generando la invaginacion a nivel
de la alteracion. Esto desencadena un aumento de la presion
intraluminal del intestino, congestion vascular, isquemia vy,
finalmente, necrosis del asa afectada ©?.

Dentro de las causas de intususcepcion, existen lesiones
organicas en hasta el 90 % de casos, y hasta 50 % de estos
suele tener etiologia maligna "9; por otro lado, dentro de las
patologias benignas se encuentran el diverticulo de Meckel,
lipomas ", leiomiomas, polipos, entre otros. En algunos pocos
casos, la etiologia es idiopatica ™.

En cambio, en los pacientes pediatricos, la etiologia mayormente
es idiopatica. En casi 90 % de los casos no existe una causa
estructural asociada; no obstante, se tienen reportes de que
algunos de estos presentan una intususpeccion transitoria, la
cual esta condicionada por lo siguiente: un diametro intestinal
pequeio, que ocurra en un segmento corto, ausencia de lesiones
estructurales y persistencia de movimientos peristalticos. En los
casos donde no se cumplian estas condiciones, la intususcepcion
no era transitoria y requeria de manejo médico o quirdrgico 2.
Estas variables podrian extrapolarse a la poblacion adulta y
explicarian el comportamiento quirdrgico de la enfermedad en
ellos.

Se tienen cuatro tipos de intususcepcion: entero-entérica,
ileo-colica, colo-cdlica e ileocecal, siendo la ultima la mas
frecuente y la presente en este caso clinico. La explicacion
de la frecuencia puede deberse a la valvula ileocecal, la
cual sirve como punto de invaginacion, y al patron diferente
de peristaltismo entre ileon y colon, que la perpetia. Otro
motivo es la presencia de tejido linfoide en el ileon cercano a
la valvula, el cual, tras inflamarse, puede provocar puntos de
traccion, funcionando como causa estructural (),
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Sobre el manejo del cuadro, se tienen como alternativas
reducir o resecar la zona afectada. Entonces, ;cual es la mejor
opcion terapéutica?

La reduccion es la alternativa conservadora enfocada en
el manejo médico, y puede ser la primera alternativa para
resolver la emergencia del momento, principalmente en
pacientes pediatricos. Esta puede ser la hidrostatica o
la neumatica con enemas, asistida por radiologia. Ambas
permiten conservar el segmento intestinal afectado; por
otro lado, dentro de los riesgos se encuentran la perforacion
intestinal durante el procedimiento y la recidiva del cuadro ¥,
y puede generar diseminacion de células cancerosas si la causa
es neoplasica .

El tratamiento quirdrgico es la opcion definitiva y curativa,
porque la reseccion intestinal no solo disminuye la recidiva,
sino que permite tratar el problema desde su origen y definir un
plan segln la etiologia con apoyo de la anatomopatologia ¢:19).
El abordaje puede ser por cirugia abierta o laparoscopica.
Para este caso, se optd por la primera debido a que en ese
momento no se tenia acceso a laparoscopia de emergenciay a
la marcada distension abdominal de la paciente. El abordaje de
eleccion debe ser definido por el cirujano tratante en base al
estado del paciente y a los recursos disponibles; sin embargo,
se han evidenciado mayores beneficios con el laparoscopico,
como recuperacion mas rapida y menores complicaciones
posoperatorias (1),

Se realiz6 una hemicolectomia derecha y anastomosis debido
a que el punto de intususcepcion se encontraba en la valvula
ileocecal. En el intraoperatorio no se pudo reducir la zona
invaginada porque el tejido se encontraba firmemente
adherido, por ello, se recurrié a la reseccion intestinal de todo
el segmento afectado, y ante la alta sospecha de etiologia
maligna, se extendieron los margenes segun los criterios de
reseccion (margenes proximales libres, irrigacion arterial,
drenaje venoso y linfatico), y los cabos se manejaron en
anastomosis; no se recomienda la colocacion de un estoma
debido a esta patologia, salvo que el paciente presente alguna
indicacion especial &9,

En conclusion, un paciente adulto con intususcepcion
intestinal es un reto que debe tratarse haciendo unidad
clinica, laboratorial y de imagenes para llegar adecuadamente
al diagndstico. El tratamiento debe ser oportuno y radical,
extirpando la zona afectada y haciendo anastomosis con el
segmento intestinal mas compatible y proximo. En adultos,
al margen del estado general del paciente, o si los sintomas
ya cedieron con manejo médico, la importancia de realizar
la cirugia radica en el alto riesgo de enfermedad neoplasica
como causa de la intususcepcion, y solo asi se garantiza que
el paciente esté curado. Este estudio es importante debido a
lo raro de la patologia y su causa, pues se reportan muy pocos
casos de intususcepcion intestinal, y son menos los asociados
a una causa no maligna.
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CASO CLINICO

Mucormicosis rinocerebral de curso fulminante en paciente con
comorbilidades metabélicas: a propésito de un caso infrecuente
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RESUMEN

La mucormicosis es una infeccion flingica invasiva poco frecuente, pero de evolucion fulminante,
causada por hongos del orden mucorales. Afecta predominantemente a pacientes con factores
de riesgo como diabetes mellitus, neoplasias hematologicas, trasplante de o6rganos solidos o
hematopoyéticos y tratamiento inmunosupresor prolongado. Dentro de sus distintas formas
clinicas, la presentacion rinocerebral se considera una de las mas agresivas, caracterizada por una
rapida progresion local con compromiso de estructuras orbitarias, neuroldgicas y vasculares, y una
elevada letalidad si no se diagnostica y trata precozmente.

Se presenta el caso de un paciente de 53 afos con antecedente de diabetes mellitus tipo 2 mal
controlada, quien consultoé por cefalea intensa, edema periorbitario derecho y diplopia de 72
horas de evolucion. La tomografia computarizada de senos paranasales evidencio ocupacion del
seno esfenoidal izquierdo, engrosamiento de las partes blandas adyacentes y signos de erosion
6sea de la lamina papiracea, lo que motivo la realizacion de una endoscopia nasal con toma de
muestra para estudio histopatoldgico. Este confirmé la presencia de hifas anchas, no septadas
y con ramificacion en angulo recto, compatibles con mucormicosis rinocerebral. Se instauré un
tratamiento antifiingico sistémico con anfotericina B liposomal y se efectu6 el desbridamiento
quirtrgico endoscopico de los tejidos comprometidos. A pesar del abordaje multidisciplinario y
de la implementacion oportuna de medidas terapéuticas, el paciente presenté rapida progresion
neuroldgica con deterioro del sensorio, y fallecioé a los pocos dias del ingreso.

Este caso destaca la necesidad de una alta sospecha clinica ante cuadros de rinosinusitis complicada
en pacientes con factores predisponentes, asi como la urgencia en el diagnostico y el tratamiento
para mejorar el pronostico.

Palabras Clave: Mucormicosis; Enfermedades Pulmonares Flngicas; Infecciones Flngicas Invasoras;
Diabetes Mellitus (Fuente: DeCS BIREME).

Fulminant rhinocerebral mucormycosis in a patient with metabolic
comorbidities: an unusual case report

ABSTRACT

Mucormycosis is a rare but fulminant invasive fungal infection caused by fungi of the order Mucorales.
It primarily affects patients with risk factors such as diabetes mellitus, hematologic malignancies,
solid organ or hematopoietic stem cell transplantation, and prolonged immunosuppressive therapy. Its
various clinical forms include the rhino-cerebral presentation, one of the most aggressive, characterized
by rapid local progression with involvement of orbital, neurological and vascular structures, and high
lethality if not diagnosed and treated promptly.

We present the case of a 53-year-old male patient with a history of poorly controlled type 2 diabetes
mellitus, who sought medical attention due to severe headache, right periorbital edema, and diplopia
that had been present for 72 hours. A computed tomography (CT) scan of the paranasal sinuses revealed
occupation of the left sphenoid sinus, adjacent soft tissue thickening, and signs of bone erosion of the
lamina papyracea. These findings prompted nasal endoscopy with tissue sampling for histopathological
analysis, which confirmed the presence of broad, non-septate hyphae with right-angle branching,
consistent with rhinocerebral mucormycosis. Systemic antifungal therapy with liposomal amphotericin
B was initiated, and endoscopic surgical debridement of the affected tissues was performed. Despite a
multidisciplinary approach and timely implementation of therapeutic measures, the patient experienced
rapid neurological deterioration, with impaired consciousness, and died a few days after admission.
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This case underscores the need for high index of clinical suspicion in patients with complicated rhinosinusitis and predisposing factors,
as well as the urgency of diagnosis and treatment to improve prognosis.

Keywords: Mucormycosis; Lung Diseases, Fungal; Invasive Fungal Infections; Diabetes Mellitus (Source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

La mucormicosis es una infeccion flngica invasiva y
oportunista causada por hongos del orden mucorales ™.
Aunque su incidencia es baja, se trata de una micosis de alta
morbimortalidad, especialmente en su forma rinocerebral,
caracterizada por una rapida progresion y afectacion de
estructuras adyacentes a los senos paranasales 23,

El diagndstico requiere un alto indice de sospecha clinica, apoyado
por estudios de imagen y confirmado mediante un examen
histopatologico o un cultivo %%, El tratamiento debe iniciarse
de forma urgente e incluye la administracion de antiflngicos
sistémicos (anfotericina B liposomal como primera linea) y
desbridamiento quirdrgico agresivo del tejido necrotico ©.

Dada su evolucion fulminante y alta letalidad, la mucormicosis
rinocerebral constituye una emergencia médica que exige
intervencion temprana y multidisciplinaria.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente masculino de 53 afnos, con antecedentes de
hipertension arterial (en tratamiento con enalapril 20 mg cada
12 horas) y diabetes mellitus tipo 2 diagnosticada tres meses
antes (en tratamiento con metformina de 850 mg cada 24
horas). No present6 antecedentes de neoplasias, trasplantes,
enfermedades hematologicas, uso cronico de inmunosupresores
ni inmunodeficiencia adquirida; test de VIH negativo.

Consultd al servicio de urgencias por cefalea intensa
holocraneana de 72 horas de evolucion, edema y eritema
periorbitario derecho progresivo y diplopia. Al examen fisico,
presentaba ptosis palpebral derecha, oftalmoplejia parcial,
proptosis y dolor a la palpacion orbitaria.

Dado el compromiso orbitario evidenciado en la tomografia
computarizada de senos paranasales, se plante¢ la posibilidad
de una infeccidn de estos con extension a la orbita (Figura 1).
Se efectudé una endoscopia nasal, observandose el meato
inferior libre y el medio ocupado por una secrecién blanquecina
espesa. Se procedio a su aspiracion, constatandose material
de consistencia gomosa, blanquecino-verdosa, adherido a la
mucosa, el cual fue extraido parcialmente.

Figura 1. Tomografia computarizada de craneo y senos paranasales
(cortes axiales, ventana o6sea y de tejidos blandos). A. Opacificacion
completa del seno maxilar izquierdo con signos de destruccion 6sea de
la pared medial y compromiso de la grasa perimaxilar. B. Asimetria de
cavidades nasales con ocupacion de celdillas etmoidales izquierdas,

borramiento de planos grasos periorbitarios, engrosamiento de tejidos
blandos en la region maxilar izquierda, erosion ésea de la lamina
papiracea y desplazamiento de estructuras orbitarias. C. Ocupacion
de las celdillas etmoidales y del seno esfenoidal izquierdos, con
destruccion dsea en la pared medial de la orbita izquierda y posible
extension hacia la base del craneo.

El diagndstico fue confirmado mediante un estudio histopatologico
de las muestras obtenidas, que evidencio la presencia de hifas
anchas, pauciseptadas, con ramificaciones en angulo recto,
compatibles con mucormicosis. Ante este hallazgo, se instaurd un
tratamiento antifingico especifico con anfotericina B liposomal
(5 mg/kg/dia), junto con medidas de soporte intensivo.

Dias mas tarde, el paciente desarrollo edema periorbitario
derecho progresivo, ptosis palpebral y varios episodios de
vomitos en proyectil. Ante la sospecha de hipertension
endocraneana secundaria a trombosis del seno cavernoso,
se solicitd una tomografia computarizada simple del craneo
y evaluaciones por oftalmologia, neurologia y neurocirugia.
El examen de fondo de ojo evidenci6 papilas de bordes
sobreelevados, con emergencia vascular prominente y sin
hemorragias, hallazgos compatibles con edema de papila
bilateral. Se indicé tratamiento con manitol 150 cc/h y se
anadio heparina de bajo peso molecular cada 12 horas ante la
alta sospecha clinica de trombosis del seno cavernoso.

Dado el compromiso invasivo y la rapida progresion de
la enfermedad, se realiz6 un desbridamiento quirtrgico
endoscopico funcional de los tejidos afectados (Figura 1).
Durante el procedimiento se constatdé una invasion oOsea
extensa, que comprometia el hueso etmoidal, el tabique 6seoy
las alas del esfenoides. La localizacion profunday la proximidad
a estructuras criticas limitaron la posibilidad de una reseccion
completa, ya que los intentos de ampliar el abordaje podrian
haber conllevado complicaciones intraoperatorias graves,
como fistula de liquido cefalorraquideo, colapso del armazon
nasal o ingreso a la base del craneo anterior.

Figura 2. Edema periorbitario severo, ptosis y escara negruzca en el
parpado derecho, signos de necrosis cutanea. Puntos de sutura tras
desbridamiento quirargico.

https://doi.org/10.24265/horizmed.2025.v25n3.12



Mucormicosis rinocerebral de curso fulminante en paciente con comorbilidades
metabdlicas: a proposito de un caso infrecuente

A pesar del abordaje médico-quirurgico instaurado, incluyendo
antifingicos sistémicos, tratamiento antibiotico empirico,
soporte neuroldgico y cirugia endoscopica, el paciente
presentd una evolucion progresivamente desfavorable, con
deterioro neuroldgico creciente, signos persistentes de
hipertension endocraneana y presunta trombosis del seno
cavernoso (Figura 2). Requirid internacion prolongada, con
estancias en la unidad de cuidados intensivos y en la sala de
clinica médica, sin lograr estabilizacion clinica. Finalmente,
evolucion6 hacia el fallecimiento como consecuencia de
las complicaciones severas derivadas de una mucormicosis
rinocerebral fulminante.

DISCUSION

La mucormicosis es una infeccion flngica oportunista,
invasiva y potencialmente letal, causada por hongos del
orden mucorales, siendo Rhizopus spp. el agente mas
frecuentemente implicado ®. Esta micosis se caracteriza
por un patrén angioinvasivo, que lleva a trombosis vascular,
necrosis tisular y diseminacion local agresiva @', Aunque
es una enfermedad rara, su incidencia ha aumentado en las
Ultimas décadas, especialmente en pacientes con factores de
riesgo como diabetes mellitus, estados de inmunosupresion,
neoplasias hematologicas y trasplante de drganos solidos 1.
En América Latina, existen reportes aislados que reflejan una
incidencia creciente, asociada principalmente a la diabetes no
controladay al uso de corticoides ®. En Paraguay, sin embargo,
no se dispone de datos epidemioldgicos sistematizados
sobre mucormicosis, lo que probablemente contribuye a un
subregistro de casos y a un retraso diagndstico.

La asociacion entre mucormicosis y diabetes mellitus es
bastante conocida, en particular cuando existe acidosis
metabolica, ya que esta condicion crea un ambiente propicio
para el crecimiento del hongo, facilitando ademas la disfuncion
fagocitaria (. No obstante, en este caso no se documento una
descompensacion diabética aguda ni cetoacidosis.

La forma rinocerebral es la presentacion mas comun en
pacientes con diabetes mellitus y se origina por la inhalacion
de esporas que colonizan los senos paranasales, con posterior
diseminacion a la orbita y el sistema nervioso central ©.
Esta forma clinica representa un desafio diagndstico y
terapéutico por su rapida evolucion y por el compromiso de
estructuras anatomicas criticas ¥. En el caso reportado,
los sintomas iniciales de cefalea holocraneana, edema
y eritema periorbitario, diplopia, ptosis y oftalmoplejia
parcial, seguidos por signos de hipertension endocraneana y
deterioro neuroldgico, son consistentes con una mucormicosis
rinocerebral con extension orbitaria y probable afectacion
intracraneana.

La tomografia computarizada inicial permitié identificar
el compromiso orbitario, lo que motivo la sospecha de una
infeccion fungica invasiva. Sin embargo, el diagndstico
definitivo fue realizado mediante un estudio histopatoldgico
de las muestras obtenidas por endoscopia nasal. Esta
modalidad diagnostica sigue siendo el estandar de referencia,
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aunque las técnicas moleculares como la PCR flingica estan
emergiendo como herramientas prometedoras, especialmente
en pacientes criticamente enfermos, donde la obtencion de
biopsias puede ser riesgosa (',

El tratamiento de la mucormicosis requiere una intervencion
multimodal que incluye desbridamiento quirGrgico agresivo
de los tejidos necrdticos, terapia antiflngica sistémica vy
control estricto de los factores predisponentes subyacentes.
La anfotericina B liposomal, a dosis de 5 a 10 mg/kg/dia, es
el farmaco de eleccion, y su administracion precoz se asocia
con una mayor supervivencia (", En el paciente de este caso,
se instaur6 este medicamento de forma inmediata tras la
confirmacion histopatoldgica, lo cual representa un punto a
favor en el abordaje. Sin embargo, la extension 6sea detectada
intraoperatoriamente limité la posibilidad de una reseccion
completa.

El deterioro neuroldgico progresivo y la aparicion de vomitos
en proyectil, junto con el edema de papila bilateral observado
en el fondo de ojo, fueron indicativos de hipertension
endocraneana, posiblemente asociada a trombosis del seno
cavernoso, una complicacion temida y de alta mortalidad .
Aunque se instauraron medidas terapéuticas como manitol,
heparina de bajo peso molecular y soporte multidisciplinario,
la evolucion fue desfavorable. La trombosis del seno cavernoso
en el contexto de mucormicosis se presenta tipicamente con
proptosis, oftalmoplejia completa, alteraciones del estado de
conciencia y edema papilar, como se observo en el paciente (12,
Este cuadro clinico debe alertar sobre la posibilidad de
diseminacion intracraneana, aun en ausencia de confirmacion
por neuroimagen avanzada.

El pronodstico de la mucormicosis rinocerebral continda siendo
sombrio, con tasas de mortalidad que oscilan entre el 30 % y el
70 %, dependiendo de la extension de la enfermedad, la rapidez
del diagndstico y la eficacia del tratamiento instaurado ©).
La demora en el diagnodstico, la necesidad de mdltiples
especialidades involucradas y las limitaciones anatomicas
para el desbridamiento quirtrgico contribuyen al desenlace
fatal en muchos casos. En este contexto, el caso presentado
ilustra la agresividad de esta entidad, incluso en ausencia de
inmunosupresion severa, y la importancia de mantener un alto
indice de sospecha en pacientes con diabetes, especialmente
si presentan sintomas orbitarios o neuroldgicos atipicos.

En conclusion, la mucormicosis rinocerebral representa una
infeccion fungica invasiva de rapida progresion, con una alta
tasa de mortalidad, especialmente en pacientes con factores
predisponentes como la diabetes mellitus mal controlada.
Este caso ilustra una presentacion severa y fulminante en
un paciente con diabetes de reciente diagnostico, sin otras
causas evidentes de inmunosupresion, lo que subraya la
importancia de considerar esta entidad incluso en pacientes
sin inmunodeficiencias severas conocidas.

Los compromisos orbitario y neuroldgico precoces destacan
la agresividad de la enfermedad y la necesidad de una
vigilancia clinica estrecha. A pesar del diagnodstico oportuno,



la instauracion de un tratamiento antifingico adecuado
y el abordaje quirlrgico, la evolucion fue desfavorable,
reafirmando que el pronodstico sigue siendo pobre en estadios
avanzados.

Este caso resalta la necesidad de un alto indice de sospecha
clinica ante presentaciones orbitarias o sinusales atipicas, asi
como la importancia de un manejo multidisciplinario precoz.
La prevencion de la progresion depende en gran medida de
la deteccion temprana, el control riguroso de comorbilidades
como la diabetes, y el acceso oportuno a tratamiento
antifingico y quirtrgico. Ademas, se destaca la relevancia
de reportar estos casos, especialmente en regiones donde su
incidencia puede estar subestimada, con el fin de mejorar el
conocimiento clinico y epidemioldgico sobre esta infeccion
devastadora.
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CASO CLINICO

Tormenta arritmica en el contexto de un sindrome de QT largo
inducido por amiodarona
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RESUMEN

Se reporta un caso de importancia clinica, al tratarse del primero en ser publicado en la region.
Se trata de un paciente que ingreso al hospital por el servicio de emergencia tras cuatro dias de
enfermedad. El cuadro clinico se manifesto inicialmente con edema en miembros inferiores y
disnea en clase funcional Il, la cual progreso a clase IV. El electrocardiograma de 12 derivaciones
mostro taquicardia auricular con una frecuencia cardiaca de 187 lpm. Para tratarla, se administré
adenosina, verapamilo y cardioversion eléctrica de forma secuencial, sin éxito; posteriormente,
se suministré amiodarona, lograndose el retorno a ritmo sinusal. Al segundo dia de hospitalizacion,
presentd extrasistoles ventriculares (frecuentes) y supraventriculares, por lo que continud
recibiendo amiodarona. Al tercer dia, presenté mayor frecuencia de extrasistoles ventriculares,
asi como taquicardia ventricular no sostenida, que evoluciond a taquicardia polimorfica sostenida
tipo torsades de pointes con compromiso hemodinamico, la cual requirié descargas eléctricas
multiples. El electrocardiograma tras la descarga evidencié QT prolongado. El manejo consistid
en la supresion de la amiodarona y la correccion de los trastornos electroliticos séricos, como la
hipocalemia e hipomagnesemia, para lo cual se administré propranolol, debido a que en nuestro
medio no disponemos de isoproterenol; adicionalmente, se manejaron las fallas cardiaca y renal,
asi como el cuadro infeccioso. El paciente evolucioné favorablemente, y fue dado de alta 15 dias
después de su ingreso. Se concluye que, al administrar terapia antiarritmica para tratar arritmias
supraventriculares y ventriculares, es fundamental considerar sus posibles efectos adversos y estar
preparados para manejarlos adecuadamente. El objetivo es destacar la presentacion infrecuente
de una tormenta arritmica en el contexto de un intervalo QT prolongado inducido por farmacos
antiarritmicos.

Palabras clave: Taquicardia Ventricular; Taquicardia Atrial Ectopica; Sindrome de QT Prolongado;
Edema (Fuente: DeCS BIREME).

Electrical storm in the setting of amiodarone-induced long QT
syndrome

ABSTRACT

A clinically significant case is reported, as it is the first to be published in the region. It refers to
a patient who was admitted to the hospital through the emergency department after four days of
illness. The initial clinical presentation included lower limb edema and functional class Il dyspnea,
which progressed to class IV. A 12-lead electrocardiogram showed atrial tachycardia with a heart
rate of 187 bpm. Sequential administration of adenosine, verapamil and electrical cardioversion
was unsuccessful. Subsequently, amiodarone was given, leading to the restoration of sinus rhythm.
On the second day of hospitalization, the patient developed frequent ventricular ectopic beats
and episodes of supraventricular ectopic beats, for which amiodarone was continued. On the
third day, he presented with an increased frequency of ventricular ectopy and non-sustained
ventricular tachycardia, which progressed to sustained polymorphic ventricular tachycardia of the
torsades de pointes type, accompanied by hemodynamic compromise, requiring multiple electrical
shocks. The electrocardiogram after the shocks showed a prolonged QT interval. Management
included discontinuation of amiodarone and correction of serum electrolyte disturbances such as
hypokalemia and hypomagnesemia. Propranolol was administered, as isoproterenol is not available
in our setting. Additionally, heart failure, renal dysfunction, and the infectious process were
addressed. The patient had a favorable clinical course and was discharged 15 days after admission.
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It is concluded that clinicians should consider the potential adverse effects of antiarrhythmic therapy for supraventricular and
ventricular arrhythmias and be prepared to manage them appropriately. The objective is to underscore the rare presentation of
an electrical storm in the setting of drug-induced QT interval prolongation.

Keywords: Tachycardia, Ventricular; Tachycardia, Ectopic Atrial;

Long QT Syndrome; Edema (Source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

El sindrome de QT largo adquirido se define con un QT corregido
prolongado (QTc > 460 ms) mas arritmia ventricular polimorfica
tipo torsades de pointes, que se asocia a la administracion
de un farmaco o combinacion de estos, hipocalemia o
hipomagnesemia . La incidencia de este sindrome es dificil
de estimar, aunque las probabilidades de provocar torsades de
pointes con un medicamento no cardiaco son generalmente
menores.

La amiodarona representa uno de los farmacos antiarritmicos
mas usados en la sala de emergencias debido a su seguridad
y eficacia percibidas en el manejo de una amplia gama de
arritmias cardiacas @. Sin embargo, es crucial reconocer sus
posibles efectos proarritmicos que, aunque poco comunes,
pueden producir prolongacion del intervalo QT, lo cual
degenera en torsades de pointes y muerte cardiaca subita ¢4,

La tormenta arritmica es una emergencia cardiaca
definida como tres o mas taquiarritmias ventriculares
hemodinamicamente inestables en 24 horas o taquicardia
ventricular recurrente en cinco minutos, cada una de las
cuales requiere cardioversion farmacologica o eléctrica
para su finalizacion. Puede presentarse en pacientes con
cardiopatia estructural, infarto de miocardio, alteraciones
electroliticas y canalopatias. El tratamiento se basa en
farmacos antiarritmicos, betabloqueo, sedacion y ablacion
con catéter ®.

El objetivo de este caso es destacar la presentacion infrecuente
de una tormenta arritmica en el contexto de un intervalo QT
prolongado inducido por farmacos antiarritmicos. El estudio
se fundamenta en el uso generalizado de amiodarona en
los servicios de urgencia que, asociado con otros factores
desencadenantes —como los desequilibrios electroliticos—,
puede generar un intervalo QT prolongado adquirido y torsades
de pointes. La importancia clinica del caso radica en que es el
primero de la regién en publicarse.

Tabla 1. Resultados y control de los examenes de laboratorio

CASO CLIiNICO

Varon de 51 afios, sin antecedentes personales ni familiares
de relevancia, ingreso6 al servicio de emergencia tras cuatro
dias de enfermedad, que consistid en edema en miembros
inferiores y disnea en clase funcional Il, la cual progresé
a clase IV. Al ingreso, presentd una presion arterial de
94/61 mmHg, frecuencia cardiaca de 200 lpm, frecuencia
respiratoria de 32 rpm y saturacion de oxigeno de 89 %, con
una FiO, de 32 %. Se realiza un electrocardiograma de 12
derivaciones, evidenciandose taquicardia auricular con una
frecuencia cardiaca de 187 lpm (Figura 1a). La radiografia de
torax muestra signos de congestion pulmonar (Figura 1b).

T =R T FEr = T

Figura 1a. Taquicardia atrial con FC Figura 1b. Hallazgos radiograficos
187 lpm de congestion pulmonar

En los examenes de laboratorio (Tabla 1) se evidencio
leucocitosis: 17 350/mm?, proteina C reactiva (PCR): 14,6,
examen de orina: patoldgico, pero urocultivo negativo. En
el dosaje de electrolitos se obtuvo calcio sérico: 8,6 mg/dl,
magnesio sérico: 1,93 mg/dl, fésforo: 5,12 mg/dl. El resto
de las pruebas arrojo lo siguiente: troponinas: 0,041 ng/dl;
CPK-MB: 61 Ul; dimero D: 5477; gasometria con hipocalemia
(potasio 2,7 mEq/l).

Examen de laboratorio Resultado Control Valores d.e
referencia
Leucocitos (/mm?3) 17 350 9480 4500-10 000
Hemoglobina (g/dl) 15,9 13,8 13,5-17,5
Glucosa (mg/dl) 89,2 90,0 70-100
Creatinina (mg/dl) 4.5 0,95 0,7-1,3
Sodio (mEq/l) 136 138 135-145
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por amiodarona

Examen de laboratorio

Resultado

Potasio (mEq/l) 2,7
Cloruro (mEq/l) 100,0
Troponina | (ng/ml) 0,041
Magnesio sérico (mg/dl) 1,93
Calcio sérico (mg/dl) 8,1
Fosforo sérico (mg/dl) 5,1
Lactato (mmol/l) 4,9
Proteina C reactiva (mg/l) 14,6
Procalcitonina (ng/ml) 1,45
Dimero D (ng/ml) 5 477
Tirotropina (muUl/l) 3,56
Tiroxina (ng/dl) 1,35
Triyotironina (pmol/l) 1,11

Para tratar la taquicardia atrial, se administraron dos bolos de
adenosina 6 mg, sin respuesta, luego, dos bolos de verapamilo
5 mg, con el mismo resultado, por lo que se realizd6 una
cardioversion eléctrica sincronizada (tres veces), sin éxito.
Tras ello, se procedié a la administracion de amiodarona via
endovenosa, primero en bolos fraccionados (1500 mg en total),
y después, 900 mg c/24 h, lograndose el retorno a ritmo
sinusal (Figura 2a). Recibio vasopresor; la falla cardiaca se
manejo con nitratos endovenosos y diuréticos, antibioticos
como azitromicina y ceftriaxona, ademas de la correccion
de la hipocalemia. En el ecocardiograma transtoracico no se
evidencio cardiopatia estructural, la funcion biventricular
estaba conservada, no hubo hipertension pulmonar, pero si
insuficiencias mitral y tricGspidea leve. Al segundo dia de
hospitalizacion, presento extrasistoles ventriculares frecuentes
y extrasistoles auriculares (Figura 2b), por lo que recibi6 un
bolo adicional de 150 mg de amiodarona.
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Figura 2a. Ritmo sinusal con FC 88 lpm, QTc 484 ms. Figura 2b: Ritmo
sinusal, extrasistoles ventriculares (EV), dupletas de EV, extrasistoles
auriculares y QTc 498 ms
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Control Valores qe
referencia
3,7 3,5-5,2
109,0 96-107
0,001 <0,040
3,95 1,6-2,3
9,06 8,5-10,5
4,5 2,5-4,5
1,3 0,5-2,5
2,0 <10,0
0,01 <0,1
500 <500
3,00 0,4-4,0
1,32 0,7-1,9
1,20 1,3-1,7

Al tercer dia de su ingreso, presentd mayor frecuencia de
extrasistoles ventriculares, asi como taquicardia ventricular
no sostenida que evoluciond6 a taquicardia polimorfica
sostenida tipo torsades de pointes (Figura 3) con compromiso
hemodinamico, por lo que requirié descarga eléctrica. En el
electrocardiograma posdescarga se evidenciéo QT prolongado
(Figura 4). En la gasometria no se presentaron alteraciones
electroliticas importantes; troponinas sin  variaciones
significativas, y ecocardiograma transtoracico sin alteraciones
de la motilidad segmentaria nueva del ventriculo izquierdo,
con funcion biventricular conservada. No hubo derrame
pericardico.

INICIO DE TV SOSTENIDA

Figura 3. Taquicardia ventricular polimérfica iniciada por una
extrasistole ventricular
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Figura 4. Electrocardiograma posdescarga de taquicardia ventricular,
en ritmo sinusal con QTc 593 ms

Se suspendi6 la amiodarona, se optimizd el medio interno
y se amplié la cobertura antibidtica con meropenem vy
vancomicina; pese a ello, el paciente volvid a presentar
taquicardia ventricular polimdrfica sostenida, requiriendo
descargas eléctricas en multiples oportunidades durante tres
dias, cumpliendo los criterios de tormenta arritmica. Se realizo
un manejo intensivo con infusion de magnesio, correccion de
trastornos electroliticos como hipocalcemia e hipocalemia
y tratamiento con betabloqueante no cardioselectivo,
adicionalmente, se corrigio el cuadro infeccioso y la lesion renal
aguda. En los controles de electrocardiograma se evidencio
una marcada prolongacion del intervalo QT, alcanzando hasta
700 ms (Figura 5), a pesar de haberse asegurado que no se
administraran antiarritmicos con potencial de prolongarlo.

El paciente evoluciondé favorablemente, sin recurrencia
de taquicardia ventricular ni atrial bajo el efecto del
betabloqueante; por otro lado, el electrocardiograma previo
al alta evidencio normalizacion del intervalo QT (Figura 6). En
controles posteriores, a los 30 dias tras el alta, el paciente
curso6 asintomatico sin evidencia de recurrencias de arritmias
supraventriculares ni ventriculares.
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Figura 5. Electrocardiograma en ritmo sinusal con FC 56 lpm, QTc
700 ms. Figura 6. Electrocardiograma previo al alta, en ritmo sinusal
con FC 69 lpm, QTc 472 ms

DISCUSION

El sindrome de QT prolongado inducido por farmacos se define
por un QTc > 460 ms y arritmias ventriculares polimorficas

(torsades de pointes) asociadas al uso de medicamentos ©.
La amiodarona, un antiarritmico de clase lll, es efectiva en
arritmias supraventriculares y ventriculares, se metaboliza en
el higado (CYP3A4 y CYP2C8) y tiene una vida media de 35-100
dias. Puede prolongar el intervalo QT, de acuerdo con factores
como la dosis, enfermedades subyacentes, desequilibrios
electroliticos y otros farmacos. Actia bloqueando canales
ionicos, especialmente los de potasio rapido, afectando la
repolarizacion ventricular 79,

La prolongacion del intervalo QT aumenta el riesgo de
torsades de pointes, una taquicardia ventricular polimorfica
que en el electrocardiograma muestra un patron de torsion.
Puede resolverse espontaneamente o evolucionar a fibrilacion
ventricular ©'9. La hiperactividad simpatica es un factor
clave en la tormenta eléctrica. Sus desencadenantes pueden
ser reversibles (toxicidad por farmacos, desequilibrios
electroliticos) o irreversibles (cardiopatia estructural) 7.

Los factores de riesgo para torsades de pointes incluyen
QTc > 500 ms, incremento del QTc > 60 ms del valor previo
al tratamiento, edad avanzada, sexo femenino, infarto de
miocardio, insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion
disminuida, hipocalemia, hipomagnesemia, hipocalcemia,
bradicardia, tratamiento con diuréticos, niveles elevados de
drogas que prolongan el QT corregido debido a interacciones,
dosis ajustada inadecuadamente en pacientes con enfermedad
renal y administracion endovenosa rapida >4, Asimismo, se
ha sefalado que la azitromicina se asocia a taquiarritmias
ventriculares graves y muerte cardiaca subita : en una
serie de casos de pacientes que recibieron azitromicina y que
tuvieron intervalo QT prolongado, el 0,9 % presento riesgo de
taquicardia ventricular sostenida "9, y es posible que quienes
reciben multiples farmacos cardiotoxicos puedan tener un
efecto sinérgico y asi generar taquicardias ventriculares
complejas . En este caso, la administracion de amiodarona
intravenosa, junto con varios factores de riesgo, aumento
la probabilidad de desarrollar un intervalo QT prolongado
y, posteriormente, una tormenta arritmica potencialmente
mortal, la cual fue tratada con éxito.

Se sabe que el tratamiento del QT prolongado adquirido es
corregir la causa, lo cual incluye reducir la dosis o suspender
el farmaco y el manejo de las alteraciones electroliticas.
En la tormenta arritmica, las Gltimas directrices europeas
recomiendan el uso del isoproterenol para el manejo del QT
adquiridoy arritmias recurrentes, a pesar de la correccion de las
condiciones precipitantes, resaltando la terapia antiarritmica
con betabloqueantes (preferiblemente no selectivos) @. Para
casos refractarios, se considera la estimulacion cardiaca
transvenosa, el bloqueo simpatico quirdrgico o la ablacion
con radiofrecuencia ®'9, Para el presente caso, se manejo
con la supresion de amiodarona y la correccion de electrolitos
séricos, también se administré propanolol, ya que en nuestro
medio no disponemos de isoproterenol, adicionalmente, se
manejaron las fallas cardiaca y renal, al igual que el cuadro
infeccioso. El paciente evoluciond favorablemente, y fue dado
de alta 15 dias después de su ingreso.
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Tormenta arritmica en el contexto de un sindrome de QT largo inducido
por amiodarona

Se concluye que, al administrar terapia antiarritmica para tratar
arritmias supraventriculares y ventriculares, es fundamental
considerar sus posibles efectos adversos y estar preparados para
manejarlos adecuadamente. Aunque es necesario monitorear
el intervalo QTc, su evaluacion en el servicio de urgencias
puede ser compleja. Por ello, se recomienda la monitorizacion
electrocardiografica en pacientes que reciben antiarritmicos y
otros farmacos que puedan prolongar el intervalo QT.

Contribucién de autoria: ADL y MMG participaron en la
concepcion del estudio, recoleccion de datos, desarrollo de la
metodologia, analisis de datos, redaccion y aprobacion de la
version final del manuscrito. NCM contribuyo en la concepcion
del estudio, recoleccion de datos, asi como en la revision
y aprobacion de la version final. ZGS estuvo a cargo de la
recoleccion de datos, revision y aprobacion de la version final.
CBH y CCR participaron en la recoleccion de datos, revision y
aprobacion de la version final del manuscrito.

Fuentes de financiamiento: Los autores financiaron este articulo.

Conflicto de intereses: Los autores declaran que no existe
ningln conflicto de intereses.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. Kallergis EM, Goudis CA, Simantirakis EN, Kochiadakis GE, Vardas
PE. Mechanisms, risk factors, and management of acquired Long QT
Syndrome: a comprehensive review. Sci World J. 2012;2012(1):212178.
Disponible en: https://doi.org/10.1100/2012/212178

2. Zeppenfeld K, Tfelt-Hansen J, de Riva M, Winkel BG, Behr ER, Blom
NA, et al. 2022 ESC Guidelines for the management of patients with
ventricular arrhythmias and the prevention of sudden cardiac death:
Developed by the task force for the management of patients with
ventricular arrhythmias and the prevention of sudden cardiac death of
the European Society of Cardiology (ESC) Endorsed by the Association
for European Paediatric and Congenital Cardiology (AEPC). Eur Heart
J. 2022;43(40):3997-4126. Disponible en: https://doi.org/10.1093/
eurheartj/ehac262

3. Jurado A, Rubio B, Martin R, Salguero R, Lopez M, Arribas F.
Proarrhythmic potential of amiodarone: An underestimated risk? Rev
Esp Cardiol (Engl Ed). 2012;65(3):292-4. Disponible en: https://doi.
org/10.1016/j.recesp.2011.05.014

4. Nkomo VT, Shen WK. Amiodarone-induced long QT and polymorphic
ventricular tachycardia. Am J Emerg Med. 2001;19(3):246-8.
Disponible en: https://doi.org/10.1053/ajem.2001.22655

5.  Jentzer JC, Noseworthy PA, Kashou AH, May AM, Chrispin J, Kabra R,
et al. Multidisciplinary critical care management of electrical storm:
JACC State-of-the-Art Review. J Am Coll Cardiol. 2023;81(22):2189-
206. Disponible en: https://doi.org/10.1016/j.jacc.2023.03.424

6. Campinas A, Pereira M, Sousa MJ, Gomes C, Torres S. Amiodarone-
induced electrical storm: A nightmare in the emergency room.
Cureus. 2023;15(11):e49494. Disponible en: https://doi.org/10.7759/
cureus.49494

7. Khan SA, Emmanuel S, Shantha V, Nerella R, Shaman B, Patel D, et al.
Long QT Syndrome with drugs used in the management of arrhythmias:
A Systematic Review. Cureus. 2024;16(7):e65857. Disponible en:
https://doi.org/10.7759/cureus.65857

8.  Colunga RM, Congedo V, Calvosa L, Ciacciarelli M, Polidoro A, Luliano L.
Adverse reactions of amiodarone. J Geriatr Cardiol. 2019;16(7):552-66.
Disponible en: https://doi.org/10.11909/j.issn.1671-5411.2019.07.004

9. Uvelin A, Pejakovi¢ J, Mijatovi¢ V. Acquired prolongation of QT
interval as a risk factor for torsade de pointes ventricular tachycardia:
a narrative review for the anesthesiologist and intensivist. J Anesth.

Horiz Med (Lima) 2025; 25(3): 3760

2017;31(3):413-23. Disponible en: https://doi.org/10.1007/s00540-
017-2314-6

Cabahug MC, Vempati A. Torsade de Pointes due to hypokalemia and
hypomagnesemia. J Educ Teach Emerg Med. 2022;7(4):527-551. Disponible
en: https://doi.org/10.21980/J8JP8G

Rahman 1, Sohail M. The mystery of electrical storm: A case report.
Cureus. 2024;16(3):€57202. Disponible en: https://doi.org/10.7759/
Cureus.57202

Tisdale JE. Drug-induced QT interval prolongation and torsades de
pointes: Role of the pharmacist in risk assessment, prevention and
management. Can Pharm J (Ott). 2016;149(3):139-52. Disponible en:
https://doi.org/10.1177/1715163516641136

GeraghtyL, Santangeli P, Tedrow UB, Shivkumar K, Kumar S. Contemporary
management of electrical storm. Heart Lung Circ. 2019;28(1):123-133.
Disponible en: https://doi.org/10.1016/j.hlc.2018.10.005

Tarchione AR, Vempati A. Electrical storm/refractory ventricular
tachycardia. J Educ Teach Emerg Med. 2024;9(2):527-554. Disponible
en: https://doi.org/10.21980/J8TS80

Yang Z, Prinsen JK, Bersell KR, Shen W, Yermalitskaya L, Sidorova
T, et al. Azithromycin causes a novel proarrhythmic syndrome. Circ
Arrhythm Electrophysiol. 2017;10(4):€003560. Disponible en: https://
doi.org/10.1161/CIRCEP.115.003560

Sears SP, Getz TW, Austin CO, Palmer WC, Boyd EA, Stancampiano
FF. Incidence of sustained ventricular tachycardia in patients
with prolonged QTc after the administration of azithromycin: a
retrospective study. Drugs Real World Outcomes. 2016; 3(1):99-105.
Disponible en: https://doi.org/10.1007/s40801-016-0062-9
Gracia-Ramos AE, Cortes-Ortiz A. Wide complex tachycardia in a
patient with COVID-19 treated with chloroquine/azithromycin. Oxf
Med Case Reports. 2021;2021(1):omaa124. Disponible en: https://
doi.org/10.1093/0omcr/omaa124

Elsokkari I, Sapp JL. Electrical storm: Prognosis and management.
Prog Cardiovasc Dis. 2021;66:70-9. Disponible en: https://doi.
org/10.1016/j.pcad.2021.06.007

Colinas L, Magro M, Canabal A, Hernandez G, Pachon M, Puchol A.
Tormenta arritmica: variabilidad en el manejo segln la etiologia.
Med Intensiva. 2015;39(3):189-91. Disponible en: https://doi.
org/10.1016/j.medin.2014.02.003



Correspondencia:
lan Falvy-Bockos
ifalvy@yahoo.com

Recibido: 25/3/2025
Evaluado: 25/5/2025
Aprobado: 2/6/2025

Esta obra tiene licencia de Creative
Commons. Articulo en acceso
abierto. Atribucion 4.0 Internacional.
(http://creativecommons.org/
licenses/by/4.0/)

Copyright © 2025, Revista Horizonte
Médico (Lima). Publicado por
la Universidad de San Martin de
Porres, Peru.

ARTICULO DE REVISION

Obesidad en adultos mayores: abordaje y manejo integral

José F. Parodi®™"?; Claudia Valdiva Alcalde®™?2; lan Falvy-Bockos2342

1 Universidad de San Martin de Porres, Facultad de Medicina Humana, Centro de Investigacion del Envejecimiento
(CIEN). Lima, Per(.

2 Hospital Central de la Fuerza Aérea del Perl “Comandante FAP Médico Juan Benavides Dorich”. Lima, Peru.

3 Universidad Cientifica del Sur. Lima, Per(.

4 CHANGE Research Working Group. Lima, Perd.

2 Médico geriatra.

RESUMEN

La obesidad constituye una pandemia global con graves consecuencias para la salud publica,
asociandose directamente con enfermedades vasculares, diabetes, demencia, osteoartritis,
aumento de la mortalidad y discapacidad funcional. En personas mayores, el diagnostico y el
manejo de la obesidad requieren consideraciones especificas que difieren significativamente de
los abordajes en poblaciones mas jovenes. La relacion entre el envejecimiento y la obesidad es
particularmente compleja y multifactorial, compartiendo vias comunes asociadas con enfermedad
crénica y procesos inflamatorios sistémicos. Las intervenciones deben centrarse en el individuo,
evaluando cuidadosamente el impacto en las capacidades funcionales e intrinsecas, y considerando
el tiempo esperado para obtener beneficios terapéuticos. Mas alla de los cambios en el indice
de masa corporal y el peso, las estrategias terapéuticas deben orientarse principalmente a la
disminucion de la masa grasa y a la mejora simultanea de la masa muscular y su funcionalidad. Este
enfoque resulta mas beneficioso que la simple reduccion de peso, especialmente al considerar el
riesgo de sarcopenia asociado al envejecimiento. Las intervenciones no farmacoldgicas son las mas
exitosas y seguras, e incluyen cambios alimentarios, actividad fisica adaptada y modificaciones
del estilo de vida. La edad avanzada no debe considerarse contraindicacion para prescribir
intervenciones apropiadas, incluyendo farmacoterapia o procedimientos quirlrgicos en casos
seleccionados. El abordaje requiere evaluacion individualizada y multidimensional, que considere
aspectos funcionales, cognitivos, emocionales y sociales que influyen tanto en el desarrollo de la
obesidad como en la adherencia y respuesta terapéutica.

Palabras clave: Obesidad; Persona Mayor; Sarcopenia; Terapia Farmacoldgica; Estado Funcional
(Fuente: DeCS BIREME).

Obesity in older adults: comprehensive approach and management
ABSTRACT

Obesity is a global pandemic with serious consequences for public health, directly associated
with vascular diseases, diabetes, dementia, osteoarthritis, increased mortality and functional
disability. In older adults, the diagnosis and management of obesity require specific considerations
that differ from approaches applied to younger populations. The relationship between aging
and obesity is particularly complex and multifactorial, sharing common pathways associated
with chronic disease and systemic inflammatory processes. Interventions should focus on the
individual, carefully evaluating the impact on both functional and intrinsic capacities, while also
considering the expected time to achieve therapeutic benefits. Beyond changes in body mass index
and weight, therapeutic strategies should primarily aim to reduce fat mass while simultaneously
improving muscle mass and functionality. This approach is more beneficial than simple weight
loss, particularly given the risk of sarcopenia associated with aging. The safest and most effective
interventions are non-pharmacological and include dietary changes, adapted physical activity, and
lifestyle modifications. Advanced age should not be considered a contraindication for prescribing
appropriate interventions, including pharmacotherapy or surgical procedures in selected cases.
The approach requires an individualized and multidimensional assessment that considers
functional, cognitive, emotional, and social aspects influencing both the development of obesity
and treatment adherence and response.

Keywords: Obesity; Elderly; Sarcopenia; Drug Therapy; Functional Status (Source: MeSH NLM).
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INTRODUCCION

La poblacion mundial sigue envejeciendo: la mayoria de los
paises estan experimentando un aumento en el nimero y la
proporcion de personas mayores. Por otro lado, la cantidad de
personas con obesidad casi se ha triplicado en todo el mundo
desde 1975. En 2016, mas de 1,9 mil millones (39 %) de adultos
de 18 anos o0 mas tenian sobrepeso, y mas de 650 millones (13 %)
eran obesos .

La prevalencia de la obesidad estda aumentando en todos
los grupos de edad, incluidas las personas mayores *3.
Ambas condiciones produciran cargas econoémicas y sociales
significativas ®; a pesar de ello, se sabe menos sobre los
beneficios y riesgos de la obesidad en ancianos en comparacion
con los ninos y adultos ®). Esta enfermedad, compleja y en
aumento, afecta la calidad de vida, aumenta el riesgo de
enfermedades y reduce la esperanza de vida ajustada por
discapacidad en poblaciones mayores y jovenes en todo el
mundo ©7,

La obesidad en las personas adultas mayores es un problema
fisiopatologico complejo y su abordaje clinico es controvertido ®.
El indice de masa corporal (IMC) y otros indices de obesidad
deben interpretarse con cautela en esta poblacion, pues es un
desafio realizar recomendaciones adecuadas para conseguir
la pérdida de peso ©19. Se debe pensar especialmente en
cuanto pueden mejorar funcionalmente, cuanto tiempo debe
transcurrir para que se logren los beneficios metabdlicos y
funcionales en relacién con la esperanza de vida, y, sobre
todo, evaluar los riesgos de indicar “perder peso” "4, Es
fundamental ser cuidadosos y no brindar recomendaciones
generalizadas a estos pacientes, de tal manera que se eviten
efectos potencialmente daiinos, como la pérdida tanto de
masa muscular como o6sea 719,

ESTRATEGIA DE BUSQUEDA

Para esta revision narrativa se implementd una estrategia de
busqueda para identificar estudios relevantes en las bases de
datos PubMed y LILACS. Se emplearon términos de blUsqueda
especificos, combinados mediante operadores booleanos (AND,
OR), incluyendo “envejecimiento”, “obesidad”, “indice de
masa corporal”, “obesidad sarcopénica” y “persona mayor”,
junto con sus equivalentes en inglés (“aging”, “obesity”,
“body mass index”, “sarcopenic obesity”, “older adults” y
“elderly”). Los criterios de inclusion comprendieron estudios de
disefno experimental y observacional, guias de practica clinica,
revisiones sistematicas con o sin metaanalisis, publicados
entre 1999 y agosto de 2024, en idiomas espafol e inglés, que
abordaron especificamente obesidad u obesidad sarcopénica
en personas mayores. Se excluyeron articulos de revision
narrativa, informes de casos, estudios enfocados Unicamente
en obesidad o sarcopenia sin incluir poblacion geriatrica, y
aquellos sin acceso al texto completo. El proceso de seleccion
fue realizado de forma independiente por dos investigadores,
quienes evaluaron la relevancia y calidad metodologica de
los articulos identificados antes de su inclusion, asegurando
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asi una revision exhaustiva de la literatura mas relevante y
actualizada sobre el tema.

Cambios normales en el peso y la composicion corporal
durante el envejecimiento

Los datos de estudios longitudinales de poblacion muestran que
el peso corporal medio y el IMC aumentan gradualmente durante
la mayor parte de la vida adulta, alcanzando su punto maximo
entre los 50 y 59 afos, tanto en hombres como en mujeres;
después de los 60, tienden a disminuir. Sin embargo, estas
observaciones de estudios transversales pueden estar afectadas
por el sesgo de supervivencia, ya que las personas obesas tienen
tasas de mortalidad mas altas a edades mas tempranas (.

El envejecimiento esta asociado con cambios considerables
en la composicion corporal *"™, Después de los 40 anos, la
masa libre de grasa disminuye progresivamente, mientras que
la compuesta por grasa aumenta. La primera, conformada
principalmente por mUsculo esquelético, se reduce hasta en
un 40 % entre los 20 y 70 afos '®'); por el contrario, la segunda
aumenta con la edad y alcanza su punto maximo a los 70. La
grasa corporal se redistribuye de las regiones subcutaneas a las
areas intraabdominales, intrahepaticas e intramusculares “-19),
En este contexto, la obesidad sarcopénica es la combinacion
de la pérdida muscular relacionada con la edad y el aumento
de la adiposidad ('®20),

Definicioén y diagnéstico de la obesidad

El sobrepeso y la obesidad se definen como una acumulacion
anormal o excesiva de grasa que puede ser perjudicial para la
salud, ya que aumenta el riesgo de enfermedades médicas,
principalmente metabdlicas y cardiovasculares, asi como la
mortalidad prematura ®". El IMC es un indicador simple de la
relacion entre el peso y la altura, frecuentemente utilizado
para identificar ambas condiciones en adultos. Se calcula
dividiendo el peso de una persona en kilos por el cuadrado de
su altura en metros (kg/m?) (Tabla 1).

En el caso de los adultos, la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) define el sobrepeso y la obesidad de la siguiente manera :
o Sobrepeso: IMC > 25
e Obesidad: IMC = 30

IMC como medida de la obesidad e indicador pronéstico en
adultos mayores

El uso del IMC para clasificar la obesidad es una forma simple
de evaluar a jovenes y adultos. Sin embargo, no es claro si
puede considerarse una medida adecuada y un pronostico de la
obesidad en adultos mayores 7:'®, Esto se debe a que, habiendo
obtenido el mismo resultado, los ancianos tienen una mayor
proporcion de grasa corporal que los adultos jovenes @2,

El IMC no es una medida precisa del porcentaje de grasa
corporal en los adultos mayores, ya que no considera las
variaciones relacionadas con la edad en la composicion
corporal, como la disminucion de la masa corporal magra
(muscular), la redistribucion de la masa grasa o la retencion
de liquidos, asi como la pérdida de altura causada por la
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compresion de los cuerpos vertebrales y la cifosis, lo que
resulta en una sobreestimacion general de la obesidad ®.

La paradoja de la obesidad en los adultos mayores

La obesidad esta asociada con un mayor riesgo de mortalidad
en personas jovenes y de mediana edad, pero esta relacion
no se ha encontrado en adultos entre 60 y 75 anos. Este
fenomeno se ha denominado la “paradoja de la supervivencia
de la obesidad” ®. La asociacion entre el IMC y la mortalidad
por todas las causas en los pacientes obesos dentro de
dicho rango etario produce una curva en forma de U: existe
mayor riesgo para aquellos considerados con bajo peso y un
IMC < 23,5 kg/m2, no se encuentra asociacion en IMC de
24-27,9 kg/m?, pero esta reinicia con un IMC > 28 kg/m? @5,
Por otro lado, la relacion entre el IMC y la mortalidad cesa
al alcanzar los 75 anos. Asimismo, no se ha demostrado
una asociacion consistente entre el IMC y la mortalidad
cardiovascular, o por todas las causas, en personas mayores de
75 afos ), A pesar de lo expuesto, se debe tener precaucion
al interpretar los estudios observacionales que muestran esta
curva; no se infiere que la obesidad deje de ser perjudicial en
los ancianos.

Muchos elementos contribuyen a la idea de que los
adultos mayores obesos tienen una mayor capacidad de
supervivencia, uno de ellos es la incapacidad del IMC para
medir la grasa corporal total en dicha poblacion. Ademas, la
pérdida significativa de peso no intencionada puede sesgar
el riesgo relativo de mortalidad a favor del sobrepeso y la
obesidad @732, La adiposidad también puede proporcionar
cierto grado de proteccion, como se observa en otros
estados de enfermedad, como el cancer, el VIH, la
insuficiencia cardiaca y la hemodialisis ®®. El fenotipo obeso
metabolicamente saludable que sobrevive mas tiempo son
individuos que, a pesar de tener un IMC alto, tienen menos
grasa abdominal y una circunferencia de cintura mas pequena
que los metabdlicamente no saludables. Ademas, tienen una
mayor sensibilidad a la insulina, marcadores inflamatorios
disminuidos y perfiles hormonales e inmunologicos

Tabla 1. Definicion de sobrepeso y obesidad segtn el IMC

Categoria

Clasificacion de sobrepeso y

obesidad en adultos segin la OMS

favorables @. Por otro lado, cuando el aumento de peso
ocurre después de los 70 anos, hay menos tiempo para
imponer riesgos para la salud cardiovascular y metabdlica.

A pesar de todo lo dicho, no hay un acuerdo sobre como medir
la obesidad en adultos mayores 7®. Las guias actualizadas de
los Institutos Nacionales de Salud/NHLBI usan la combinacion
de IMC y circunferencia de cintura (CC) como indicadores
prondsticos. La relacion cintura-cadera esta asociada con la
mortalidad geriatrica @.

La CC combinada con la circunferencia media del brazo es una
medida efectiva de la masa corporal magray esta inversamente
correlacionada con la mortalidad por todas las causas ('>29. Sin
embargo, aln no se ha llegado a un acuerdo sobre una medida
alternativa del IMC en los adultos mayores.

Los datos de la CC o la composicion corporal junto con el IMC
son Utiles al evaluar el nivel de obesidad en los adultos mayores.
Un estudio sugiere que, en pacientes con valores de IMC y CC
similares puede ocurrir lo siguiente: el IMC refleja la masa magra,
mientras que la CC, la grasa visceral @. Los puntos de corte
optimos de IMC y CC en adultos mayores aln deben confirmarse y
se necesita investigacion para evaluar esta relacion ¢,

El Comité de Dietay Salud del Consejo Nacional de Investigacion
de los Estados Unidos (CDH) considera rangos de IMC diferentes
a los de la OMS para determinar el estado de sobrepeso o bajo
peso, que son los siguientes ¢":

» Personas de 55 a 65 anos:
- Bajo peso: <23 kg/m?
- Normal: 23-28 kg/m?
- Sobrepeso: >28 kg/m?

o Personas de 66 anos 0 mas:
- Bajo peso: <24 kg/m?
- Normal: 24-29 kg/m?
- Sobrepeso: >29 kg/m?

Comité de Dieta y Salud del Consejo Nacional
de Investigacion de los Estados Unidos

Rango normal 18,5-24,9
Sobrepeso 25-29,9
Obesidad clase | 30-34,9
Obesidad clase Il 35-39,9
Obesidad clase I >40
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55-60 anos 23-28
65 anos o mas 24-28,9

55-65 afos 28,1-32
65 anos 0 mas 29-35

55-65 anos >32
65 anos 0 mas >35



Fisiopatologia de la obesidad en los adultos mayores

El mecanismo fisiopatologico de la obesidad es complicado
y multifactorial. Requiere wuna interaccion entre el
envejecimiento y el sistema endocrino (insulina, leptina,
corticosteroides, testosterona/estrogeno, hormona de
crecimiento/factor de crecimiento similar a la insulina [IGF]-1,
vitamina D), el sistema inmunoldgico (citoquinas
proinflamatorias, estrés, disfuncion mitocondrial, vias de
apoptosis) y los factores de estilo de vida (dieta, actividad
fisica, tabaquismo) ©¢233),

La disminucion de la masa muscular, el tejido objetivo mas
significativo que responde a la insulina, conduce al desarrollo
de resistencia a esta, lo que, a su vez, provoca una mayor
pérdida muscular y aumento de grasa. Ademas, la acumulacion
de grasa intraabdominal (es decir, grasa visceral) puede
incrementar los niveles de adipocinas proinflamatorias y el
estrés oxidativo, promoviendo el empeoramiento del cuadro y
provocando efectos catabolicos directos sobre el masculo ¢4,
La sarcopenia (pérdida progresiva de masa y fuerza muscular)
ocasiona mayor inactividad y reduccion del gasto energético,
contribuyendo al aumento de peso 9.

Los cambios hormonales frecuentemente observados incluyen
niveles bajos de estrogeno en mujeres, niveles bajos de
testosterona total en ambos géneros y niveles reducidos de
testosterona libre en hombres 9. Otras causas incluyen las
enfermedades cronicas que empeoran la sarcopenia y factores
de comportamiento, como la inactividad fisica y la ingesta
inadecuada de alimentos ¢7:38),

El sobrepeso y la obesidad como factores de riesgo para
la morbilidad

La investigacion sobre las complicaciones asociadas a la
obesidad en adultos mayores es escasa, ya que la mayoria
de los estudios se realizan en poblaciones mas jovenes. El
sobrepeso en este grupo etario conlleva a un mayor riesgo
de osteoartritis, diabetes y discapacidad; sin embargo, no
confiere un mayor riesgo de enfermedades cardiovasculares
(ECV), incontinencia urinaria, apnea del suefio y cancer %4,

El sindrome metabdlicoy la diabetes tipo 2 estan positivamente
asociados con las tasas de obesidad determinadas por el IMC y
la CC, independientemente de la edad “". Los adultos mayores
con un IMC en ese rango estan asociados con morbilidad
cardiovascular y algunos tipos de cancer, como el de mama.
También tienen tasas mas altas de discapacidad funcional y un
mayor riesgo de institucionalizacion ¢7. La adiposidad visceral
estd asociada de manera independiente con el sindrome
metabdlico en adultos de 70 a 79 anos. Sin embargo, el
sindrome metabdlico no tiene el mismo valor prondstico en las
personas mayores que en las jovenes y de mediana edad “24),

Los estudios sobre obesidad y densidad 6sea muestran detalles
interesantes. Un IMC elevado reduce el riesgo de fracturas de
cadera y mufeca. Sin embargo, un IMC mas alto aumenta el
riesgo de fracturas en el tobillo, pierna inferior, el himero y
la columna vertebral en mujeres obesas. La obesidad severa
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asociada con la movilidad reducida tiene un impacto negativo
en la densidad dsea Y. Algunos estudios sugieren que los
androgenos derivados de la grasa intraabdominal, en lugar
de los estrogenos aromatizados, pueden inducir trastornos
metabolicos y actuar como factores de riesgo cardiovascular ).

En cuanto a la asociacion entre obesidad y accidente
cerebrovascular, los resultados de varios estudios son
inconsistentes. Durante 22 afos, el Programa del Corazon de
Honolulu sigui6é a una cohorte de 1163 hombres no fumadores
de 55 a 68 anos, y encontré una conexion entre el IMC basal
y el riesgo de accidente cerebrovascular tromboembolico.
Un estudio de cohorte prospectivo en 439 582 mujeres
coreanas de 30 a 95 afios mostré un mayor riesgo de accidente
cerebrovascular asociado con un IMC progresivamente mas
alto. Sin embargo, el grupo mas joven (<50 afos) tenia el
mayor riesgo “,

Los ancianos con obesidad tienen un mayor riesgo de
osteoartritis de rodilla, lo que conlleva a que se presenten
las consecuencias de la sarcopenia, tales como discapacidad,
deterioro fisico, dependencia funcional y reduccion de la
calidad de vida “*®, La obesidad y el envejecimiento, ambas
condiciones inflamatorias cronicas, resultan en discapacidad,
movilidad reducida, disminucion de la calidad de vida, mayores
costos e institucionalizacion “?. La funcion fisica y el deterioro
de la movilidad son asuntos importantes para estas personas,
pues la pérdida funcional es un indicador de baja calidad de
vida. Los pacientes obesos discapacitados, con frecuencia,
tienen sarcopenia ®9,

La obesidad sarcopénica tiene tasas mas altas de caidas,
ademas de dependencia funcional ©"%?, La obesidad aumenta la
fragilidad, lo que resulta en un menor rendimiento fisico y una
mayor probabilidad de lesiones y deterioro de las actividades de
la vida diaria. Aunque la fragilidad generalmente se acompana
de pérdida de peso y desnutricion, también puede ocurrir en
personas obesas. En el Estudio de Salud Cardiovascular, quienes
desarrollaron fragilidad eran mas pesados y con frecuencia
tenian obesidad central. El Estudio Longitudinal Inglés sobre
el Envejecimiento identificod una asociacion de la fragilidad
con una mayor CC, incluso en personas con bajo IMC. La CC es
un mejor predictor de la fragilidad asociada con la adiposidad
que el IMC %3,

Obesidad sarcopénica

Durante muchos afos, la medicina se centrdo en estudiar la
grasa corporal, destacando su papel activo y perjudicial,
entre otras cosas, debido a la produccion de adipocinas. La
indicacion clinica diaria solia ser “debes perder peso”; sin
embargo, esto a menudo no se producia a expensas de la
grasa, sino del musculo.

La asociacion de exceso de grasa mas poca cantidad y calidad
muscular se ha descrito como obesidad sarcopénica “9.
Esta “simbiosis” de alteraciones en la composicion corporal
potencia sus efectos perjudiciales sobre la salud y el riesgo
de discapacidad. Esta condicion se ha asociado con un
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mayor riesgo cardiovascular y cerebrovascular, depresion ¢4,
mortalidad y discapacidad ©¢'52. La sarcopenia presenta un
OR de 2,07 para la discapacidad; la obesidad, un OR de 2,33;
pero la asociacion de obesidad mas sarcopenia tiene un OR de
4,12 5% Su prevalencia varia segln la definicion de sarcopenia
y los métodos utilizados para medir los compartimentos
corporales ®9 (Figura 1).

Varios factores interactian en la génesis de la obesidad
sarcopénica: estilo de vida (dieta, actividad fisica, ser
fumador), endocrinos (corticosteroides, insulina, hormona
de crecimiento [GH], catecolaminas), vasculares (funcion
endotelial, coagulacion) e inmunoldgicos (inflamacion, especies
reactivas de oxigeno) ", El aumento de grasa, especialmente
la visceral y el tejido adiposo muscular, contribuye a la
resistencia a la insulina debido al aumento de las citoquinas
inflamatorias (adipocinas), las cuales potencian el desarrollo
de la sarcopenia. La interleucina 15 (IL-15), que inhibe el
almacenamiento de grasa y la resistencia a la insulina, se
expresa en altos niveles en el tejido muscular, pero disminuye
con el envejecimiento. En ciertas circunstancias, puede tener
una accion anabdlica sobre el musculo, que es necesaria para el

desarrollo y la supervivencia de los linfocitos asesinos naturales
(NK). Cuando su expresion disminuye, predomina la actividad
catabdlica en el musculo, causando la destruccion de sus fibras
y la aparicion de la sarcopenia ®®. Factores sociales, como un
bajo nivel educativo, también se han asociado con el desarrollo
de la obesidad sarcopénica 73,

Con una perspectiva longitudinal, estos cambios pueden
permanecer ocultos si solo se utilizan el peso corporal o el
IMC como indicadores de riesgo nutricional. Esto significa que
uno puede pesar lo mismo, pero el “peso del musculo” ha
sido reemplazado por el “peso de la grasa”. Una alternativa
practica para detectar esta alteracion es el uso del perimetro
abdominal, ya que el volumen de grasa es mayor que el de
musculo, aunque pesen lo mismo. También se pueden utilizar
métodos como la densitometria muscular, la bioimpedancia, la
tomografia, la resonancia magnética, etc. *>%, En nuestro pais
aun existe mucho por estudiar, pero utilizando este flujograma
(Figura 1), se determiné una prevalencia 0,8 %-5 % de obesidad
sarcopénica, donde una de cada cinco personas mayores de 55
anos tenia una fuerza de prension disminuida ©,

TAMIZAJE

F4|

Alto IMC & CC

m Alto testo de sareorienta

Basado en puntos de corte étnicos

Basado en parametros sustitutos:
-Sintomas clinicos
Sospecha clinica
- Cuestionarios (por ejemplo, SARC-F
en adultos mayores)

Ambas condiciones deben estar presentes para proceder con el proceso de diagnostico

4

Basado en parametros de fuerza:
- Fuerza de agarre de mano o prueba
de levantarse de una silla

- Aumento de la masa grasa (FM%) y
reduccion de la masa muscular

- La masa muscular puede evaluarse
como ALM/W por DXA o SMM/W por BIA

Si los parametros funcionales
musculares sugieren la presencia

de 0OS, el proceso de diagn()sticom
continuara  considerando  la
composicion corporal

Tanto la  funcion  muscular
esquelética alterada como la
composicion  corporal  alterada

deben estar presentes para evaluar
la presencia de 0S

ETAPAS

Se debe realizar una ETAPIFICACION en dos niveles, basada en la presencia de
complicaciones resultantes del alto porcentaje de masa grasa y la reduccion de
la masa muscular, para reflejar mejor la progresion y gravedad de la obesidad

sarcopénica:

ETAPA I: Sin complicaciones

ETAPA II: Presencia de al menos

una complicacién atribuible a
la obesidad sarcopénica

Ejemplos: enfermedades
metabdlicas, discapacidades
funcionales, enfermedades
cardiovasculares y respiratorias

Figura 1. Tamizaje de la obesidad sarcopénica (cortesia de la profesora Carla Prado, Universidad de Alberta, Canada)

IMC (indice de masa corporal), CC (control o peso corporal), OS (obesidad sarcopénica), FM% (porcentaje de masa grasa), ALM/W (indice de masa
magra apendicular), DXA (absorciometria de rayos X de doble energia), SMM (indice de masa muscular esquelética), BIA (analisis de impedancia

bioeléctrica) ™.
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El flujograma muestra un proceso organizado para el
diagnostico de obesidad sarcopénica, que inicia con un tamizaje
preliminar para detectar casos sospechosos. Posteriormente,
se procede al paso 1, donde se evalia la fuerza muscular
mediante métodos estandarizados, seguido del paso 2, en
el cual se analiza la composicion corporal para determinar
la distribucion de masa grasa y masa muscular utilizando
técnicas de imagen o bioimpedancia. Una vez confirmado el
diagnostico, se realiza una estratificacion en dos etapas, segin
la presencia de complicaciones: la primera corresponde a
obesidad sarcopénica sin complicaciones asociadas, mientras
que la segunda incluye casos con al menos una complicacion
metabodlica, cardiovascular o funcional atribuible a la
obesidad. Esta aproximacion diagnostica permite una
identificacion sistematica y una clasificacion apropiada de la
severidad, facilitando el desarrollo de estrategias terapéuticas
individualizadas.

Intervenciones

El tratamiento de la obesidad en las personas mayores es
una tarea dificil debido a la idea erronea de que esta no
es tan perjudicial como en los jovenes “7. Ademas, existe
preocupacion sobre los posibles efectos adversos de la pérdida
de peso en esta poblacion y problemas diagnésticos al utilizar
el IMC de forma transversal.

Las estrategias de tratamiento en adultos mayores difieren de
las aplicadas en nifos y adultos jovenes. Sin un IMC 6ptimo
acordado, las recomendaciones de pérdida de peso deben
individualizarse ®. La clave del tratamiento es optimizar la masa
y funcion muscular y reducir adecuadamente la masa grasa, ya
que la pérdida de peso generalmente causa una disminucion de
la primera en los pacientes ancianos. Aproximadamente el 25 %
del peso perdido es masa corporal magra, masa muscular y
densidad mineral dsea. Los pacientes que experimentan cambios
de peso en forma de ondas (pérdida-recuperacion-pérdida)
tienden a perder mas masa muscular magra que aquellos que
mantienen un peso estable ©",

Debe evaluarse si la pérdida de peso es intencional para
valorar los beneficios y desventajas en los adultos mayores
con obesidad. Por ejemplo, aquellos que experimentan una
pérdida de peso involuntaria pueden estar asociados con
caquexia secundaria a una enfermedad cronica; en cambio,
aquellos que no, pueden tener ventajas clinicas en cuanto
a osteoartritis, discapacidad funcional, diabetes tipo 2
y enfermedades cardiovasculares €263, Ademas, estudios
observacionales han mostrado un aumento de la esperanza
de vida entre las personas mayores obesas con diabetes tipo
2 que perdieron peso intencionalmente. Sin embargo, pocos
ensayos clinicos han abordado la asociacion entre la pérdida
de peso intencional y la mortalidad en ancianos obesos ¢9.

La evidencia respalda la pérdida de peso intencional para
los adultos mayores con comorbilidades relacionadas con la
obesidad —como limitaciones funcionales, dolor articular
crénico o complicaciones metabdlicas— ©%. No obstante, esta
indicacion debe acompanarse de una orientacion adecuada y
de la prescripcion de ejercicio, ya que puede desencadenar una
pérdida de peso a expensas del musculo en lugar de la grasa.
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Es crucial que las estrategias de pérdida de peso intencional
ofrecidas a estos pacientes presten mas atencion a preservar
las masas Osea y muscular ¢+, Estas intervenciones deben
seguir un esquema de ejercicio de resistencia regular y una
ingesta adecuada de proteinas ©>¢. Ademas de ello, considerar
las comorbilidades, la polifarmacia, la autonomia limitada y
los problemas sociales, centrandose en los problemas médicos
subyacentes, el estado funcional y los entornos de vida (263,

Un metaanalisis de intervenciones de pérdida de peso en
adultos mayores de 60 anos mostré que, aunque se logré una
pérdida de 3 kg por afo, los resultados orientados al paciente
necesitaban ser consistentes %, Tampoco hubo mejora en
los problemas cardiovasculares o los desenlaces de la diabetes
con una pérdida de 2 kg o el 3 % del peso corporal total durante
seis meses. Se observan mejoras en la funcion fisica con una
pérdida de peso de 3 a 4 kg durante uno a tres anos (©366),
Prevenir la deficiencia de nutrientes en una dieta reducida en
calorias es esencial. Las dietas altas en proteinas son Utiles por
sus cualidades saciantes y para minimizar la pérdida de masa
muscular ©, Es fundamental incluir en cualquier programa de
control de peso en pacientes mayores obesos —sobre todo los
sarcopénicos—, uno de ejercicio multicomponente (aeroébico,
de resistencia y equilibrio). Independientemente de si se
consigue la pérdida de peso, este esquema de ejercicio logra
una mejor capacidad funcional ©®.

Una revision sistematica realizada en 2019 concluyé que
“habian pocos datos sobre la farmacoterapia de la obesidad
en personas mayores. Los datos disponibles para la cirugia
bariatrica indican una pérdida de peso comparable y resolucion
de la diabetes tipo 2, con tasas de complicaciones similares o
ligeramente superiores en personas mayores en comparacion
con las mas jovenes. La edad avanzada, por si sola, no debe
considerarse una contraindicacion para la intervencion
intensiva en el estilo de vida o la cirugia para la obesidad.
No hay datos suficientes para guiar las decisiones clinicas
sobre la farmacoterapia de la obesidad en personas mayores”.
Cabe sefnalar que las farmacoterapias aprobadas por la FDA
y la EMA, como liraglutida, semaglutida, tirzepatida y otros
agonistas del receptor de GLP-1 (GLP-1RA) para adultos, no
han sido ampliamente estudiadas en la poblacion mayor ©*79,

CONCLUSIONES

Las estrategias terapéuticas deben enfocarse mas alla de los
cambios en el IMC y el peso, priorizando la reduccion de la
masa grasa y el mejoramiento de la masa muscular. Aunque
las intervenciones no farmacoldgicas constituyen las opciones
mas exitosas y seguras, y la edad avanzada por si sola no debe
considerarse una contraindicacion para prescribir cambios
apropiados en el estilo de vida, farmacoterapia o cirugia
bariatrica, existen importantes limitaciones en la evidencia
disponible para esta poblacion y la presente revision. La escasa
representatividad de personas mayores en los estudios clinicos
genera importantes restricciones para extrapolar los resultados
de intervenciones quirlrgicas y farmacoldgicas a este grupo
etario, especialmente en pacientes con fragilidad o mdltiples
comorbilidades. Adicionalmente, persisten conceptos erroneos
que minimizan la importancia de la obesidad sarcopénica,
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comparandola con la sarcopenia aislada, y la ausencia de
criterios diagnosticos estandarizados dificulta su deteccion
temprana. Estas limitaciones subrayan la urgente necesidad de
desarrollar investigaciones especificamente disefadas para la
poblacion geriatrica, que permitan establecer guias de manejo
basadas en evidencia sélida y culturalmente apropiada para
este grupo vulnerable.
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RESUMEN

La microbiologia forense permite, entre otras aplicaciones, la estimacion del intervalo post mortem
(PMI), la identificacion de individuos y la localizacion de escenas del crimen mediante el analisis
de microbiomas y la geolocalizacion de restos bioldgicos. La inteligencia artificial (IA), junto con
las nuevas técnicas de secuenciacion, ha revolucionado este campo, mejorando significativamente
la precision y la rapidez de los analisis forenses. En la presente investigacion se llevo a cabo una
revision sistematica, siguiendo las directrices PRISMA. Se consultaron bases de datos como PubMed,
Scopus, Web of Science y Google Scholar, utilizando palabras clave relacionadas con microbiologia
forense, IA y PMI. Se aplicaron criterios de inclusion, como la publicacion de los estudios en
inglés o espanol y sin restriccion temporal, y de exclusion, como duplicidad de publicaciones o
estudios que no abordaban el analisis del tanatomicrobioma mediante herramientas de IA. Tras
el proceso de busqueda y seleccion, se analizaron 20 articulos publicados entre 2016 y 2024. Los
hallazgos revelan que algunos modelos de aprendizaje automatico, como Random Forest (RF) y
las Redes Neuronales Convolucionales (CNN), permiten estimaciones relativamente precisas del
PMI. Los estudios recientes enfocados en el tanatomicrobioma se perfilan como una herramienta
prometedora en el ambito forense, debido a que este microbioma es Unico e individualizante,
lo que lo convierte en un recurso Util en las distintas etapas de la identificacion humana y en
los procesos de geolocalizacion dentro de investigaciones criminales. Sin embargo, se resalta la
necesidad de realizar estudios con un mayor niUmero de muestras y de explorar la participacion de
otros microorganismos, ademas de las bacterias, con el fin de ampliar y enriquecer el panorama
de investigacion en esta area emergente.

Palabras clave: Microbiologia Forense; Cambios Post Mortem; Inteligencia Artificial; Aprendizaje
Profundo; Cadaver (Fuente: DeCS BIREME).

Thanatomicrobiome and artificial forensic

microbiology today

intelligence:

ABSTRACT

Forensic microbiology enables, among other applications, the estimation of the post-mortem
interval (PMI), the identification of individuals, and the location of crime scenes through
microbiome analysis and the geolocation of biological remains. Artificial intelligence (Al), together
with new sequencing techniques, has revolutionized this field, markedly improving the accuracy
and speed of forensic analyses. In this study, a systematic review was conducted following PRISMA
guidelines. Databases such as PubMed, Scopus, Web of Science, and Google Scholar were searched
using keywords related to forensic microbiology, IA, and PMI. Inclusion criteria included studies
published in English or Spanish, regardless of the publication date. Exclusion criteria included
duplicate studies or those that did not address the thanatomicrobiome analysis using Al tools. After
the search and selection process, 20 articles published between 2016 and 2024 were analyzed. The
findings show that some machine learning models, such as Random Forest (RF) and Convolutional
Neural Networks (CNN), provide relatively accurate estimates of the PMI. Recent studies focusing
on the thanatomicrobiome are emerging as a promising tool in the forensic field, as this microbiome
is unique and individualizing. These characteristics render it useful in the various stages of human
identification and geolocation in criminal investigations. However, the review underscores the
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need for studies with larger sample sizes and for exploring the role of microorganisms beyond bacteria, in order to broaden and

enhance the research landscape in this emerging field.

Keywords: Forensic Microbiology; Postmortem Changes; Artificial Intelligence; Deep Learning; Cadaver (Source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

La microbiologia, como ciencia base, ha sido una de las
principales fuentes de informacion acerca de la vida en general.
La microbiologia forense utiliza la deteccion de fuentes
microbianas para investigar el intervalo post mortem (PMI),
identificacion de individuos mediante el analisis de tejidos y
fluidos, lugares del crimen y, en Gltima instancia, la causa de
la muerte, contrastando los resultados con bancos de datos
de microbiomas publicos, como el Proyecto del Microbioma
Postmortem Humano (HPMP) -3y el Proyecto de Metagenomica
del Tracto Intestinal Humano (MetaHIT) en la Unién Europea “9.

La microbiologia forense salté a la luz publica en 2001 tras
la introduccion de Bacillus anthracis en el servicio postal
de los EE. UU. @, En estudios previos sobre microbiologia
forense, las tecnologias microbioldgicas no se describieron
especificamente, excepto los cultivos de bacterias para
extraccion de ADN y realizacion de PCR como posible marcador
de diagnostico en ahogados &9,

En casos forenses en los que no se encuentra evidencia de sangre
o tejido, se ha propuesto un enfoque microbiolégico orientado
a la deteccion del microbioma presente en piel, saliva, cabello
u objetos, como una estrategia complementaria para contribuir
a la individualizacion de sujetos (12, La métrica UniFrac y
la agrupacién jerarquica son metodologias utilizadas para
determinar diferencias o similitudes filogenéticas en bacterias
asociadas a la piel y los microbiomas salivales >4, Williams y
Gibson, en 2017, analizaron la precision mediante un modelo
de Random Forest (RF [regresion de bosque aleatorio]) para
investigar las bacterias del vello pubico, encontrando mejor
precision en la identificacion individual .

La muerte es el inicio de procesos fisicoquimicos,
desencadenando autolisis y putrefaccion como consecuencia
del desequilibrio homeostatico de la membrana celular; esta
Ultima, incapaz de mantener su configuracion original, se rompe
y libera enzimas que comienzan los procesos de degradacion
celular y tisular. Los elementos liberados funcionaran como
sustrato para las poblaciones de la microbiota residente
(pulmén, cavidad oral, tracto intestinal, piel y genitourinario)
o la que colonice sitios que en el momento de la vida se
consideraban estériles (corazon, cerebro, higado o bazo) (1¢1®,

Las comunidades microbianas post mortem se clasifican de
acuerdo con las areas corporales. Asi, a las internas se las ha
definido como tanatomicrobioma de o6rganos internos y como
epinecréticas a las que se ubican en superficies corporales en
descomposicion. Estas Ultimas son mas faciles de recolectar,
pero también se ven mas afectadas por factores abioticos,
insectos y actividades carroneras (120,

Caracterizary estudiar el microbioma humano pasa por analizar
el material genético y, para ello, hay dos pasos habituales a
seguir: el primero consiste en procesar las muestras bioldgicas
y extraer el ADN, posteriormente, se secuencia para encontrar
el orden de las bases nucleicas, y dado que el microbioma
humano desempeina un papel clave en la putrefaccion, su
caracterizacion seria util en la estimacion del PMI ?:22,

En los Ultimos afos, se han observado avances importantes en las
técnicas de secuenciacion moleculary recursos computacionales.
La aplicacion generalizada de la secuenciacion de proxima
generacion (NGS), o secuenciacion de alto rendimiento (HTS),
ha mejorado increiblemente la cantidad de datos que también
pueden estar disponibles con fines forenses #3).

El uso de NGS para secuenciar el ADN total obtenido de una
muestra permite hacer lo propio con el genoma completo
de un microorganismo determinado y examinar comunidades
enteras de microbios, obteniendo asi una vision general de
la poblacion microbiana residente @4. Los investigadores han
desarrollado y demostrado varios algoritmos de aprendizaje
automatico para interpretar cultivos bacterianos, realizar
analisis de imagenes para la deteccion microbiana y predecir
patrones de susceptibilidad a los antimicrobianos ©.

Es en este sentido que la inteligencia artificial generativa
podria ayudar a dar solucion a la creciente demanda de mejores
resultados, con tiempos de respuesta mas cortos, y también
ayudara a los microbidlogos forenses en las investigaciones
de la escena del crimen, ya que puede guiar la identificacion
individual, causa, tiempo y forma de muerte .

ESTRATEGIA DE BUSQUEDA

Esta revision sistematica sigue las directrices PRISMA ® para
garantizar transparencia y reproducibilidad. El objetivo fue
identificar, evaluar y sintetizar la evidencia disponible sobre
la aplicacion de la inteligencia artificial (IA) en el estudio del
tanatomicrobioma, con un enfoque en ciencias forenses y
estimacion del PMI. Se realiz6 una busqueda exhaustiva en las
siguientes bases de datos: PubMed, Scopus, Web of Science,
Google Scholar, y una herramienta de IA para investigacion
(Ellicit®). El periodo de busqueda y revision fue de septiembre
del 2024 a febrero del 2025, y la ultima fecha de acceso fue
el 7 de marzo del 2025; no se impusieron restricciones en las
fechas de publicacion. Se utilizaron combinaciones de palabras
clave y operadores booleanos para maximizar la sensibilidad y
especificidad de la busqueda, utilizando el siguiente operador
logico:

((“thanatomicrobiome” OR “postmortem microbiome”
OR  “cadaver microbiome” OR “decomposition
microbiome” OR “forensic microbiome”) AND (“artificial
intelligence” OR “machine learning” OR “deep

https://doi.org/10.24265/horizmed.2025.v25n3.15



Tanatomicrobioma e inteligencia artificial: la microbiologia forense de hoy

learning” OR “neural networks” OR “Al algorithms” OR
“computational biology”) AND (“forensic science” OR
“time of death estimation” OR “postmortem interval”
OR “PMI estimation” OR “cadaver decomposition” OR
“forensic microbiology”))

Se incluyeron articulos en los idiomas inglés y espafol,
que correspondian a estudios experimentales, revisiones,
metaanalisis y estudios de validacion. Se excluyeron aquellos
que no abordaban el analisis del tanatomicrobioma, que no
aplicaban técnicas de IA o autoaprendizaje, asi como los
duplicados en las bases de datos.

La revision se realizo en dos etapas. En la primera, se excluyeron
los articulos duplicados, asi como aquellos que, por el titulo

o resumen, no abordaban el tema investigado. En la segunda
etapa, correspondiente a la revision del texto completo, se
excluyeron los que no cumplian con los criterios de inclusion; la
seleccion estuvo a cargo de los dos investigadores del Instituto
de Medicina Forense, quienes validaron de forma independiente
la informacion contenida en los trabajos.

Se localizé un total de 319 publicaciones (Pubmed: 13; Web
of Science: 4; Scopus: 7; Google Scholar: 273; Ellicit®: 22).
Se excluyeron los siguientes estudios: 79 por estar duplicados,
180 de los de proyeccion de resimenes por no relevancia con el
titulo o resumen y 40 de los de proyeccion a texto completo (en
12 no hubo acceso o estaban en un idioma diferente del inglés
o0 espafiol, y 28 por ser literatura gris). El estudio se realizd en
base a la declaracion del método PRISMA ¥ (Figura 1).

Identification of new studies via databases and registers

Records identified from:
g Databases (n = 5): -
i Pubmed (n = 13) Records removed before screening:
© Wos (n = 4) Duplicate records (n = 79 .
E |—P»| Records marked as ineligible by automation
= Scopus (n =7) tools (n = 0)
c Google Scholar (n = 273) Records removed for reasons (n = 0)
] o
© Ellicit (n = 22)
Registers (n = 319)
Y
Records screened Records excluded
(n = 240) (n = 180)
. v
= Reports sought for retrieval Reports not retrieved
[ (n = 60) (n=12)
o
(o]
m v
Reports assessed for eligibility Reports excluded:
(n =48) Grey Literature or no use Al (n = 28)

\4
o . - -
3 New studies included in review

n=

7'3_, Reports of new included studies
£ (n=6)

Figura 1. Diagrama de flujo PRISMA

Tras la revision de la informacion, se analizaron las 20 fuentes para la extraccion y analisis cualitativo de los datos publicados

entre 2016 y 2024 (Tabla 1).

Tabla 1. El tanatomicrobioma y la inteligencia artificial

Autor Resumen

1 Johnson HR, et al., 2016 @)

2 Metcalf JL, et al., 2017 @®

9)
3  Metcalf JL, 2019 el PMI.

Se describe el uso de técnicas de aprendizaje automatico para analizar el
microbioma de la piel de cadaveres humanos. Estudio experimental, n = 21.

Analiza el potencial del microbioma, en particular en la estimacion de PMI, la
localizacion de fosas clandestinas e identificacion humana.

Describe el potencial de utilizar microbios como evidencia forense para estimar

EvalUa el desempeno de tres métodos de aprendizaje automatico para predecir

4 Zhang, et al., 2019 ©0
post mortem.
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Autor Resumen

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

Mishra A, et al., 2023 “

Liu R, et al., 2020 ¢

Sierra FK, et al., 2020 G2

Diez-Lopez C, et al., 2021 ©

Aragonés AM y Tapia-Paniagua ST,
2022 3

Rishi S, et al., 2022 ¢4

Wang Z, et al., 2022 (®

Zapico SC y Adserias-Garriga J, 2022 (™

Cui C, et al., 2023 3

Claudia-Ferreira A, et al., 2023 ©®

LiN, etal., 2023 7

Yuan H, et al., 2023 @

Maso AR, et al., 2024 ©®

Mai-Qing Y, et al., 2024 ©

HuS, et al., 2024 “0

Wu Z, et al., 2024 “"

Se resume la evolucion y las aplicaciones actuales de la IA, como los
algoritmos de aprendizaje automatico para interpretar cultivos bacterianos y
realizar analisis de imagenes para la deteccion microbiana en el campo de la
microbiologia diagndstica y forense.

Aborda al microbioma de diferentes organos con la ayuda de algoritmos de
aprendizaje automatico para investigar los patrones de sucesion microbiana y
estima el PMI en 6rganos murinos. Posible sesgo al no declarar la metodologia.
Estudio experimental, n = 176.

Examina el rendimiento de diferentes metodologias bioinformaticas en el
analisis de microbiomas post mortem para aplicaciones forenses. Estudio
experimental, n = 188.

Los autores discuten los problemas biologicos, técnicos y relacionados con
el analisis del microbioma en el contexto forense, perspectivas actuales y su
aplicacion como una herramienta en el contexto forense.

Se analizan las técnicas y procedimientos existentes para la datacion
cadavérica, el potencial de la microbiologia forense y del tanatomicrobioma.

Evalla la aplicacion y el desempeno de los modelos de IA y aprendizaje
automatico para predecir el PMI en investigaciones forenses.

Analiza los avances en el uso del analisis del microbioma basado en IA para la
estimacion del PMI en la ciencia forense.

Describe las metodologias actuales de uUltima generacion para estimar el PMI,
centrandose en los campos emergentes de “tanatobiologia”y “tanatomicrobioma”.

Los autores utilizaron algoritmos de HTS y aprendizaje automatico para estimar
el PMI en cadaveres murinos. Estudio experimental, n = 65.

Se proporciona una revision exhaustiva del conocimiento actual sobre el
microbioma post mortem humano y sus aplicaciones en las ciencias forenses.

Los autores investigaron como los cambios en el microbioma intestinal después
de la muerte pueden ayudar a estimar el PMI, con un enfoque tanto en
cadaveres de ratas como de humanos, basado en aprendizaje automatico y su
potencial. Estudio experimental, n = 84.

Revision de las tendencias en microbiologia forense, desde los métodos clasicos
hasta HTS, aprendizaje automatico y aprendizaje profundo para diversas
aplicaciones forenses.

Investiga como los factores ambientales afectan los métodos microbianos para
estimar el PMI en suelos de descomposicion humana. Se utilizaron modelos de
aprendizaje automatico. Estudio experimental, n = 19.

Los autores analizan los métodos técnicos, las aplicaciones de investigacion y
los factores influyentes del uso de la sucesion de la comunidad microbiana para
estimar el PMI a través de tecnologia de HTS.

Se pueden utilizar enfoques multimodales basados en datos microbianos para
estimar con precision el PMI, que es fundamental para las investigaciones forenses.

El articulo proporciona una descripcion general de como se puede utilizar la IA
para analizar los datos del microbioma de cadaveres y escenas del crimen para
estimar el PMI y detectar la ubicacion geografica.

Fuente: Elaboracion propia basada en los resultados de busqueda y Ellicit®.
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Los estudios del microbioma generalmente se centran en
las bacterias. Se pueden utilizar métodos moleculares para
caracterizar las comunidades microbianas apuntando a regiones
de ADN que son taxondmicamente informativas (secuenciacion
de ampliaciones) o mediante la secuenciacion de todos los
fragmentos de genes en una muestra (metagenémica shotgun),
amplificando y secuenciando genes de ARNr 16S 284244

El microbioma contribuye significativamente al contenido
genético dentro y fuera de cada individuo, de esta manera,
es Unico y mas estable, y se encuentra en un mayor nimero
que las células humanas. Su desprendimiento, transferencia
y deposicion son similares a los de las células, pero su mayor
nimero y estabilidad los convierten en mejores candidatos
para su uso en la deteccion de evidencia fisica, demostrando
su potencial en aplicaciones forenses @744,

La piel humana alberga una variedad de microorganismos
llamados también microbioma tactil, que pueden transferirse
a las superficies, considerandose marcadores forenses @73%. Un
estudio llevado a cabo en 2021 por Procopio et al. evalud la
transferibilidad y persistencia del “microbioma del tacto” y
su exposicion a temperatura ambiente; se identificaron seis
taxones del microbioma propio de la piel, asi como taxones
Unicos que caracterizan al donante “749),

Como método de geolocalizacion, la secuenciacion del ARNr 165
ha sido utilizada para valorar muestras de saliva en funcion de
la region geografica . Liang et al. analizaron tales muestras
para cinco ciudades de China (Guangdong, Qinghai, Henan,
Zhejiang y Jilin), con el objetivo de establecer el papel de la
ubicacion regional en la heterogeneidad de la informacion del
perfil microbiano. Para ello, crearon un modelo de prediccion
basado en un algoritmo tipo RF, que distingui6 muestras de
saliva de acuerdo con el género y la ciudad ©9.

El analisis de ascendencia biogeografica (BGA), basado
en marcadores de ADN, utiliza la ancestria bioldgica para
Helicobacter pylori, y ha demostrado ser (til como medio
de identificacion del origen geografico en cadaveres no
identificados ©'52, por lo que, al utilizar modelos de
aprendizaje profundo para identificar patrones microbianos de
entornos especificos, se puede predecir la ubicacion probable
del cuerpo en funcion de su composicion microbiana; inclusive
podria demostrar potencialmente si este se encontraba dentro
o fuera de casa, bosque o desierto, basandose en su perfil
microbiano 334,

La secuenciacion de los genes ARNr 165 y ARNr 18S puede
ser utilizada para evaluar la predictibilidad de la sucesion
microbiana en diferentes tipos de suelo, cuyo rendimiento
mejora si se utilizan técnicas de IA para la prediccion del PMI 64,
En 2016, Metcalf et al. analizaron muestras de suelo cercanas a
un cadaver para determinar la caracterizacion del microbioma
hallado ahi. Luego, se utilizaron la regresion de bosque aleatorio
y las redes bayesianas dinamicas, encontrando diferencias
filogenéticas y con utilidad para inferencia del PMI ¢855.5),
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El analisis de la sucesion bacteriana en muestras de sustrato
de ratones en diferentes etapas de descomposicion encontrd
que, mediante HTS y técnicas computacionales de prediccion
(Random Forest), es posible predecir el PMI, con un error
absoluto medio de 1,27 dias, tomando en cuenta 36 dias desde
la descomposicion @9, La composicion del tanatomicrobioma
es extremadamente variable y se ve afectada por multiples
factores ambientales (pH, humedad, nitratos, amonio,
temperatura) e individuales ¢7:%),

Tolbert et al. analizaron los tejidos de prostata con PMI entre
24 y 120, encontrando un aumento en la expresion de genes
proapoptoticos, junto con la de algunos genes antiapoptoticos
como BAG1, BCL2 y XIAP. Los genes proapoptoticos como TP53
y TNFSF10 no tuvieron sobreexpresion . El estudio de la
sucesion del tanatomicrobioma y el aprendizaje automatico
pueden ayudar a establecer modelos para la estimacion de PMI
basados en microorganismos ©%6",

Identificacion humana

El microbioma alberga firmas de la comunidad microbiana que
también difieren intra- y entre individuos. Estas caracteristicas
resaltan la informacion altamente individualizada que puede
obtenerse de las muestras: el microbioma humano esta
determinado por numerosos factores internos y externos,
que incluyen, entre otros, la genética del huésped, el sexo,
ascendencia y el estilo de vida; en otras palabras, puede
contener una “huella dactilar” Unica que potencialmente
puede distinguirlos y, por lo tanto, usarse para fines de
identificacion individual humana ©.

También puede ser relevante en situaciones en donde la
cantidad de ADN humano recuperado y su posterior analisis
no permitan obtener un perfil completamente individualizado
basado en repeticiones cortas en tandem (STR) 2. La saliva,
un fluido corporal comin con un valor forense significativo,
se ha utilizado en investigaciones criminales que involucran
asesinatos y asaltos ©¥. Del mismo modo, Lake et al.
demostraron en su investigacion que es posible individualizar
a dos personas a partir del estudio del microbioma en la
saliva, sin importar el momento de la toma de muestra &4,

Determinacion del sexo biologico

Por otra parte, Liang et al. disefiaron un modelo de prediccion
basado en algoritmos de bosque aleatorio, que podria distinguir
el género a partir de una muestra de saliva. Sin embargo, se
trata de un modelo y tiene alguna probabilidad de error, por
lo que requiere mas investigacion. La microbiota intestinal
humana es Unica e individual; en las escenas del crimen donde
se hallan restos fecales, el microbioma contenido podria
actuar como un biomarcador potencial para la identificacion
forense individual y de inferencia bio-geografica 7.

Wang et al. probaron que el microbioma en el intestino de
individuos del género masculino estaba caracterizado por
taxones del filo Proteobacteria, mientras que los individuos
del género femenino, por el Synergistetes. Sin embargo, sus
determinantes de presencia se vieron afectados por variables



como sexo e indice de masa corporal. Estas son susceptibles
de valoracién mediante el uso de herramientas tecnoldgicas
como Machine Learning (ML), RF, etc., lo que sugiere que un
ensayo de la microbiota intestinal puede servir como un medio
para la individualizacion forense ¢4,

Las bacterias comprenden uno de los principales grupos
de microorganismos presentes en la vida. Existen tres
tipos principales de ARN ribosomicos (ARNr), 55, 16S y 23S,
aunque las mas utilizadas actualmente son las regiones de
16S y sus regiones hipervariables (V1-V9), que demuestran
una considerable diversidad de secuencias entre diferentes
bacterias, por lo que su grado de similitud en la secuenciacion
refleja la lejania de las relaciones filogenéticas microbianas.
De esta manera, es posible obtener informacion sobre la
proporcion de composicion de especies y la diversidad dentro
de las comunidades microbianas analizadas ©5¢7).

El método de secuenciacion del gen ARNr 16S se ha aplicado
en microbiologia forense. La tecnologia de secuenciacion
paralela masiva (MPS), también conocida como HTS, mejoro
sustancialmente la cantidad de datos a procesar y supera
las limitaciones de las bacterias no cultivadas a secuenciar,
incluida la identificacion de muestras bioldgicas y de suelo,
ademas de proporcionar inferencias sobre el PMI. En este
sentido, mientras que la metagendmica se centra en el analisis
de bacterias, hongos, arqueas y virus, la secuenciacion del
gen ARNr 16S solo analiza la estructura de las comunidades
bacterianas, reduciendo su campo de accion (%3663,

El uso de ARNr 16S dirigido con amplificadores cortos no ha
demostrado una resolucion confiable a nivel de especie, y el
ARNr 16S de longitud completa no necesariamente lo mejora,
por lo que el uso de las técnicas de whole-genome shotgun
(WGS), que se dirigen a todo el contenido genético microbiano,
podria diferenciar especies y taxones en mayor medida que los
amplicones de este gen 7:68:6%,

A medida que avanza la tecnologia de HTS, el volumen de
datos tanatomicrobianos ha superado las capacidades de
procesamiento de las técnicas tradicionales. Por ello, la IA se
presenta como una solucion, en particular en la microbiologia
forense, donde estas tecnologias ayudan a derivar patrones
significativos a partir de amplios conjuntos de datos (1841.60.70),

Na Li et al. desarrollaron un modelo de dos capas para la
prediccion del PMI, basado en la sucesion de bacterias, el
cual combina modelos de clasificacion y regresion, utilizando
algoritmos de aprendizaje automatico. Con una precision del
90 % para discriminar grupos de PMI de 0-7 y 9-30 dias, y un
error absoluto medio de 0,5 dias, compararon 44 géneros,
entre ratas y humanos, para la estimacion de PMI, indicando
una sucesion reproducible en los dos modelos y potencialmente
aplicable al contexto forense 7).

Los avances en la tecnologia de secuenciacion de acidos
nucleicos han permitido ampliar nuestra capacidad para
perfilar la diversidad microbiana, ya que pueden proporcionar
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un medio para evaluar la generacion de perfiles de la comunidad
microbiana para cientos e incluso miles de muestras. Sin
embargo, el andlisis bioinformatico de datos de HTS varia
ampliamente entre laboratorios. Estas diferencias pueden
afectar potencialmente la composicion de la comunidad
microbiana y los analisis posteriores ¢271,

Normalmente, seria dificil extraer informacion significativa de
estos grandes conjuntos de datos, sin embargo, este problema
se ha resuelto en gran medida con la reciente aplicacion del
aprendizaje automatico para este analisis microbiano ©". Para
llevarlo a cabo, se suministra a una computadora un conjunto
de datos y resultados asociados. Luego, esta “aprende” y genera
un algoritmo que describe la relacion entre el conjunto de datos
suministrado y los resultados asociados 4",

El algoritmo se puede codificar explicitamente utilizando
caracteristicas conocidas. El aprendizaje automatico emplea
subconjuntos de datos para generar uno que puede usar
combinaciones novedosas o diferentes de caracteristicas y
pesos que se pueden derivar de los primeros principios. Este
puede ser utilizado para inferencias que involucran conjuntos
de datos futuros ©2,

La investigacion actual se centra en animales como cerdos,
ratas, ratones y conejos, cuyos microbiomas difieren del
encontrado en cuerpos humanos. Es esencial recopilar
datos multimodales (metabdlicos y microbianos), una mayor
comprension de las interacciones entre microbios y el examen
de las transformaciones de los metabolitos microbianos y
los derivados de cadaveres, que proporcionaran un respaldo
tedrico mas contundente para la construccion de bases de
datos humanas multimodales e integrales “0),

CONCLUSIONES

Se exploré como el tanatomicrobioma y la IA, en conjunto,
mejoran las estimaciones en contextos forenses en comparacion
con métodos tradicionales. Los modelos de aprendizaje
automatico, como RF y Redes Neuronales Convolucionales,
han demostrado ser herramientas precisas para predecir el
PMI, mientras que el tanatomicrobioma humano ha mostrado
un potencial Unico para la geolocalizacion y la identificacion
humana.

No obstante, la integracion del analisis del tanatomicrobioma
con técnicas de IA enfrenta limitaciones que enlentecen su
implementacion practica. Algunas de estas incluyen el tamano
reducido de las muestras en investigaciones, no estandarizacion
para su recoleccion y procesamiento, carencia de bases de
datos genoémicos y metadatos incompletos, asi como un acceso
restringido a cuerpos humanos para investigacion. Estos
factores influyen negativamente en la reproducibilidad de los
resultados, limitando la aplicacion practica de estos hallazgos
para los juzgadores. Sin embargo, ante escenarios donde los
tejidos se encuentran en avanzado estado de degradacion, esta
tecnologia podria representar una herramienta prometedora
cuando los métodos convencionales presenten limitaciones.
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Sr. Editor: Hemos leido el reciente articulo publicado por Damian-Mucha y colegas en esta revista,
el cual se centra en los puntos principales de la enfermedad de Fahr en un adulto mayor ™. El
diagnostico fue incidental por imagenes de tomografia cerebral sin contraste durante la evaluacion
de una caida accidental, mostrando las tipicas calcificaciones en ganglios basales con predominio
lenticular. Debido a sus multiples comorbilidades, el paciente recibié atencion multidisciplinaria
durante 41 dias de hospitalizacion y permanecié con atencion médica domiciliaria especializada
para adultos mayores (. Los autores enfatizaron el papel de la evaluacion clinica integral, las
pruebas de laboratorio y de imagenes y el asesoramiento geriatrico para brindar atencion de
calidad a estos pacientes (), asimismo, resaltaron los puntos principales de la enfermedad de Fahr:
disfuncion neurologica progresiva, calcificaciones en los ganglios basales, ausencia de cambios
endocrinos o mitocondriales, toxinas o traumatismos, ademas de que ningin familiar tenia la
herencia autosomica dominante ™. Por ello, los siguientes comentarios pretenden resaltar la
importancia del articulo en referencia.

Esta entidad fue descrita primero (1930) en un hombre de 55 afos con desmayos, vision
doble y debilidad en las piernas, quien de repente se volvid disneico y experimentd rigidez en
las extremidades ?. El paciente perdid el conocimiento y fallecid, y la etiologia no pudo ser
determinada mediante los estudios de autopsia. La consistencia del bulbo raquideo era peculiar,
presentando una ligera resistencia a la incision, y al tocar sus superficies con los dedos, la sensacion
era similar a la de una densa acumulacion de espinas, lo cual pudo observarse en la sustancia gris,
especialmente en los ganglios basales mayores ?. El autor concluyé que no habia datos suficientes
para establecer la etiologia, ya que la calcificacion vascular cerebral no tuvo un papel relevante,
quedando pendientes evidencias futuras que aportaran mayor claridad @.

Hace una década, autores brasilenos describieron un sindrome de Fahr clasico en una mujer de 76
anos que habia sido sometida a una tiroidectomia total treinta afos antes; seis afios después, tuvo
convulsiones tdnico-clonicas, manifestaciones extrapiramidales y cambios cognitivos y del humor ©).
Usaba hidrocloruro de amilorida para la hipertension arterial; en los resultados de las pruebas de
laboratorio realizadas, tuvo hipocalcemia, hipocalemia e hiponatremia leves, asi como elevacion
de creatinina, urea y parathormona ©). Estudios de imagen revelaron calcificaciones bilaterales
en los ganglios basales, el talamo, los nlcleos cerebelosos dentados y el centro semioval, tipicas
del sindrome de Fahr, que curs6 con buena evolucion. Los autores destacaron las manifestaciones
tardias de este sindrome, que se desarrollé como consecuencia del hipoparatiroidismo iatrogénico
secundario al antecedente de tiroidectomia total; esta entidad inusual puede ser subestimada y
no sospechada, lo que ocasiona errores en el diagnostico ©.

Un estudio de revision sistematica de 54 pacientes con una edad media de 65 (47-71) afnos, con un
56 % de mujeres, evalud infecciones relacionadas con calcificaciones de ganglios basales (BGC) en
esta poblacion “. Se detectaron anticuerpos de infecciones previas por toxoplasmosis y rubéola,
pero se consideraron incidentales porque estas enfermedades pueden causar BGC cuando se
contraen de forma congénita; por otro lado, la totalidad del grupo positivo de individuos presento
inicio de los sintomas en la edad adulta ®. Los autores concluyeron, basandose en el conjunto
de datos evaluados de las once series de casos, seis estudios transversales y cuatro de cohorte,
ademas de dos revisiones sistematicas, que no hay evidencia convincente de que las infecciones
adquiridas posnatalmente originen BGC en adultos ©.

La enfermedad de Fahr es considerada una entidad rara (4,5 por 10 000), pero evaluaciones
genéticas y de imagen actuales indican de 2,1 a 6,6 por 1000 habitantes, lo que sugiere que existe
subdiagndstico debido a la heterogeneidad o ausencia de sintomas y al limitado conocimiento
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médico ®. Otra preocupacion es la ausencia de farmacos modificadores de la enfermedad, principalmente porque no se ha
aclarado el fenémeno que causa calcificaciones de pequefas arterias del sistema nervioso ©). El etidronato es un bifosfonato
de primera generacion que se puede utilizar para el tratamiento de enfermedades 6seas asociadas con una resorcion excesiva,
como ocurre en la osteoporosis ®. El estudio CALCIFADE es un ensayo aleatorizado, controlado con placebo y doble ciego para
conocer el efecto del etidronato durante un afo sobre el volumen de las calcificaciones, el estado cognitivo, la movilidad,
los sintomas neuropsiquiatricos, la dependencia en las actividades comunes diarias y la calidad de vida de los pacientes con
diagnostico establecido de enfermedad o de sindrome de Fahr ©). Los criterios de inclusion fueron los siguientes: tener 18 anos
de edad o mas, diagndstico de enfermedad o sindrome de Fahr y calcificaciones bilaterales de los ganglios basales no debidas
al proceso normal de envejecimiento; los autores citan este como el primer ensayo, visando un posible tratamiento para estas
alteraciones ©.

En conclusion, los estudios de casos de enfermedades poco frecuentes pueden contribuir a aumentar la tasa de sospecha clinica
entre los profesionales sanitarios no especializados, favoreciendo diagnosticos mas precoces y medidas terapéuticas que puedan
mejorar la sintomatologia clinica.
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Etica en Publicacion (Committe on Publication Ethics) (www.

publicationethics.org).

Incluir el formato de conflicto de intereses del International

Committee of Medical Journal Editors (ICMJE)

ENVIO DE ARTICULOS

Los articulos se enviaran a la revista a través del sistema Open
Journal Systems (0JS), para lo cual el autor debera seguir es-
tos pasos:

1. Iniciar sesion, y/o registrarse desde el mend principal
(http://www.horizontemedico.usmp.edu.pe/)

2. Inmediatamente después de la inscripcion llegara un
mensaje a su correo electronico con la confirmacion del
registro y los datos para acceder al sistema.

3. Podra seguir el proceso de su articulo a través del sistema
0Js.

DOCUMENTACION OBLIGATORIA A PRESENTAR

El autor de manera obligatoria debera adjuntar a su articulo
a través del 0JS los siguientes documentos adjuntos e
informacion:

« Carta dirigida al director de Horizonte Médico (cover letter),
en la que solicita la evaluacion de su articulo.

« Declaraciéon Jurada de Autorizacion para Publicacion vy
Distribucion, debidamente llenada y firmada por los autores.
En ella, el autor reconoce que el articulo presentado
es propiedad intelectual y que no ha sido publicado ni
presentado para evaluacion en otra revista y cede los
derechos de autor a Horizonte Medico (Lima) una vez que el
articulo sea aceptado para su publicacion.

o Formulario de conflictos de interés (COl) recomendado
por el ICMJE (International Committee of Medical Journal
Editors) (https://www.icmje.org/disclosure-of-interest)
debidamente llenado. El autor corresponsal debe remitir el
formulario de cada uno de los autores.

Formulario de originalidad.

Copia del documento que certifica que el articulo es de
conocimiento de las autoridades de la institucion en la que
labora el autor.

Filiacion: Cada autor incluirda solamente una filiacion
institucional y una académica (si corresponde) que incluyan
la ciudad y el pais, con la siguiente estructura: Nombre de
la institucion, dependencia, sub-dependencia. Ciudad, pais.
Ademas, cada autor debe sefalar su profesion y el mayor
grado académico obtenido (p. ej. Médico especialista en
Cardiologia, doctor en Medicina). Términos como jefe de
servicio, candidato a, consultor, docente o profesor no se
aceptaran.

Contribuciones de autoria: Se debe indicar la contribucion
individual de cada autor en la elaboracién del manuscrito.
Fuente de financiamiento: Debe incluir la entidad
financiadora, nombre del proyecto financiado y el nimero
de contrato de financiacion.

Datos de correspondencia: Debe incluir correo electrénico
personal o institucional del autor corresponsal, direccion
postal nimero telefénico o movil.

Identificador persistente de investigador u ORCID, que es
la direccion electronica del ORCID iD del autor en la que
figuran los datos de formacion profesional y publicaciones
(como minimo), y que tiene la siguiente estructura: https://
orcid.org/0000-0000-0000-0000. Si el autor no cuenta con el
ORCID iD, puede crearlo en el sitio: https:// orcid.org

Si la investigacion se ha presentado en un evento cientifico
o0 es parte de una tesis o de un trabajo técnico, esta
informacion debe constar en el manuscrito y colocar una
cita debajo del titulo.

DESCARGO DE RESPONSABILIDAD

La publicaciéon de un articulo en Horizonte Médico (Lima), en
sus diferentes secciones, no significa que el Comité Editor
necesariamente se solidarice con las opiniones expuestas en el
manuscrito o con la posicion de los autores.

PAGOS POR PUBLICACION DE ARTICULOS

La revista Horizonte Médico (Lima) no realiza cobros de cargos
o tasas (Article Processing Charging-APC) a los autores por la
recepcion, revision, procesamiento editorial o publicacion de
los articulos enviados.

DECLARACION DE PRIVACIDAD
Los nombres y direcciones de correo electronico de los
autores se usaran exclusivamente para los fines declarados por
Horizonte Médico (Lima) y no estaran disponibles para ningln
otro proposito u otra persona.
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Il. ESTRUCTURA DE LOS ARTICULOS
Para el disefo, realizacion y presentacion de diferentes tipos
de estudios se deben seguir las recomendaciones establecidas
por iniciativas internacionales como:

o ARRIVE (https://arriveguidelines.org/): Investigacion con
animales.

CONSORT  (http://www.consort-statement.org/):
clinicos controlados aleatorizados.

MOOSE (https://www.ijo.in/documents/14moose_ ss.pdf):

Ensayos

Revisiones sistematicas y meta-analisis de estudios
observacionales.
e PRISMA  (http://www.prismastatement.org/): Revisiones

sistematicas y meta-analisis

STARD (http:// stard-statement.org) vy (http://www.
tripod-statement.org): Estudios de pruebas diagnosticas y
pronosticas.

STROBE (strobe-statement.org): Estudios observacionales.
SPIRIT (https://www.spirit-statement.org): Ensayos clinicos
de intervencion.

SRQR  (http://links.lww.com/ACADMED/A218)
(https://www.equator-network.org/reporting
coreq/): Para estudios cualitativos.

y COREQ
guidelines/

Editorial: Se presenta a solicitud del director de la revista
Horizonte Médico (Lima). Su contenido se referira a los articulos
publicados en el mismo nimero de la revista o trataran de un
tema de interés segln la politica editorial.

Articulo original: Es un articulo de investigacion inédito
sobre un tema relacionado con los campos cientifico, técnico,
humanistico o ético deontolégico de la medicina. El articulo
original tiene las siguientes secciones: resumen estructurado
(en espanol e inglés), palabras clave, introduccion, materiales
y métodos (que incluye lo siguiente: Disefo y poblacion
de estudio, Variables y mediciones, Analisis estadistico y
Consideraciones éticas), resultados y discusion. El resumen
tiene un minimo de 300 palabras y esta organizado en objetivo,
materiales y métodos, resultados y conclusiones. El articulo
original puede tener, como maximo, 3500 palabras, 5 figuras o
tablas, y un minimo de 30 referencias bibliograficas.

Original breve: Es un manuscrito de investigacion original
que, por sus objetivos, disefo y resultados, puede ser
publicado de manera abreviada. La estructura de un original
breve es la siguiente: resumen no estructurado (minimo de
200 palabras), palabras clave, introduccion, el estudio (que
incluye “hallazgos” para mostrar los resultados), discusion y
20 referencias bibliograficas como minimo. Puede incluir de 4
figuras o tablas y un maximo de 2000 palabras.

Articulo de revision: Este articulo ofrece una revision
detallada, objetiva, actualizada y sistematizada de un tema
determinado que incluye, ademas, evidencias cientificas, y
que es realizada por un experto en el tema.

Debe redactarse segun el siguiente esquema: resumen no
estructurado en espafol e inglés (minimo de 350 palabras);
palabras clave, Introduccion, estrategia de busqueda (bases
de datos consultadas, palabras empleadas para la pesquisa,
articulos seleccionados), cuerpo del articulo, conclusiones, y
un minimo de 70 referencias bibliograficas. Tiene un maximo
de 4000 palabras y 5 figuras o tablas.

Caso clinico: En esta seccion se consideraran los casos que
hagan una aportacion considerable a los conocimientos
médicos. Es una discusion de un caso de clinica médica
o quirtrgica de interés diagnostico, de observacion poco
frecuente o de evidente interés para la comunidad cientifica
que amerite su publicacion, por ejemplo, la discusion del
primer caso de dengue en Lima. Se debe redactar seglin el
siguiente esquema: resumen no estructurado (minimo 250
palabras), introduccion breve, caso clinico, discusion y 15
referencias bibliograficas como minimo. La extension total del
articulo, incluyendo referencias bibliograficas, no debe ser
mayor de seis paginas escritas en una sola cara. Puede tener,
como maximo, 1500 palabras y 4 figuras o tablas.

Articulo de opinidn: Manuscrito que se caracteriza por la
exposicion y argumentacion del pensamiento de una persona
reconocida acerca de un tema relacionado con la medicina.
Por ejemplo, la atencidon primaria de salud descrita por el
representante de la OPS en el Perd. Tiene una extension no
mayor de seis paginas escritas en una sola cara. Puede tener,
como maximo, 2500 palabras y 3 figuras o tablas.

Historia: Es la narracion y exposicion de acontecimientos
pasados trascendentes en el campo de la medicina, como la
historia de la primera cesarea segmentaria practicada en el
Per(. No debe extenderse mas de ocho paginas escritas en
una sola cara. Puede tener, como maximo, 2500 palabras y 1
figura o tabla.

Semblanza: Es un bosquejo biografico de un médico o
personaje contemporaneo, cuya labor haya tenido particular
influencia en el campo de la medicina o en el desarrollo de
la ensenanza de esta disciplina en la USMP, en el Pert o en el
mundo. Extension no mayor de seis paginas escritas en una
sola cara. Puede tener, como maximo, 2500 palabras y 1 figura
o tabla.

Carta al editor: El objetivo de este manuscrito es enriquecer
o discutir en torno a un articulo publicado en los dos
Gltimos nUmeros de la revista Horizonte Médico (Lima), y
excepcionalmente se pueden aceptar comentarios de articulos
publicados en otras revistas nacionales. Son bienvenidas cartas
que presenten resultados de investigacion que incluyan hasta
una tabla o una figura como maximo. Se permiten hasta cinco
autores, una extension de dos paginas y hasta 1000 palabras.
El nimero maximo de referencias bibliograficas es de 10.
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Todos los manuscritos deben incluir minimo tres y un maximo
de diez palabras clave (Keywords), separadas por punto y
coma, en espaiol y en inglés. Para definirlas, debera consultar
los descriptores de salud BIREME (https:// pesquisa.bvsalud.
org) para palabras clave en espanol y MeSH NLM (http://nlm.
nih.gov/mesh/) para palabras clave en inglés.

Los articulos originales tienen un resumen estructurado
(objetivo, materiales y métodos, resultados y conclusiones).
En otros tipos de articulo, el resumen no es estructurado.

CONSIDERACIONES DE FIGURAS Y TABLAS

Figura: Son dibujos, mapas, fotografias, diagramas, graficos
estadisticos, esquemas o cualquier ilustracion que no sea
tabla. Se numeran de manera consecutiva segln la primera
mencion el texto. Si la figura se ha publicado anteriormente,
se debe citar la fuente original y presentar el permiso escrito
para la reproduccion del material.

La autorizacion del titular de los derechos de autor es
necesaria, la Unica excepcion son los documentos de dominio
publico. Las fotografias deben ser enviadas en formatos TIFF o
JPG con resolucion mayor de 600 dpi o 300 pixeles. En el caso
de aquellas fotografias en las que se puedan identificar el rostro
del paciente, se debera editar para evitar la identificacion de
la persona (Tabla 1).

Tabla: Las tablas deben contener la informacion necesaria,
tanto en el contenido como en el titulo para poder
interpretarse sin necesidad de remitirse al manuscrito. Se
recomienda comprobar que los datos mostrados no duplican

los resultados descritos en el texto. Las tablas se presentan
en formato Word o Excel (no como imagenes), se numeran de
forma consecutiva y con nimeros arabigos. Deben tener solo
lineas horizontales para separar el encabezado del cuerpo de
la tabla, en ningln caso se deben incluir lineas verticales. Los
significados de las abreviaturas y los simbolos empleados en
ellas deben ser explicados al pie de cada una. Si una tabla
incluye datos (publicados o no) de otra fuente, es necesario
tener autorizacion para reproducirlos, y se debe mencionar
este hecho al pie de la tabla (Tabla 1).

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

Las referencias bibliograficas deben insertarse en el texto
ordenadas correlativamente seglin su aparicion, y se escriben
de acuerdo con las Normas de Vancouver de acuerdo con
las normas de los «ecomendaciones para la Preparacion/
Realizacion, Presentacion, Edicion y Publicacion de Trabajos
Académicos en Revistas Médicas» del ICMJE (https://www.
nlm.nih.gov/bsd/uniform_  requirements.html). El autor
debe considerar solo aquellas fuentes a las que recurrié en
la redaccion del manuscrito. Las referencias se numeran
consecutivamente segin el orden en que se mencionen por
primera vez en el texto, en numeros arabigos, en superindice y
entre paréntesis. Si hay mas de una cita, se separan mediante
comas, pero si fueran correlativas, se menciona la primera y
la Ultima separadas por un guion. Si el texto consultado tiene
mas de seis autores, se mencionan los seis primeros seguidos
de la abreviatura et al (en redonda) (Tabla 1).

Tabla 1. Extension maxima de palabras, tablas, figuras y referencias segiin seccion

Seccion Resumen Contenido Figura y tablas bgﬁ;g::;;;s
Editorial 1500 10
Articulo original 300 3500 5 30
Original breve 200 2000 4 20
Articulo de revision 350 4000 5 70
Caso clinico 250 1500 4 15
Articulo de opinion 200 2500 3 30
Historia 200 2500 3 30
Semblanza 2500 1 10
Carta al editor 1000 1 10

aSeccion solicitada por el Director de la revista.
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IIl. CONSIDERACIONES ETICAS EN INVESTIGACION Y PUBLICACION

ETICA EN INVESTIGACION

La revista Horizonte Médico (Lima) sigue los estandares de
ética vigentes en la investigacion y publicacion cientifica
durante el proceso de revision o posterior a ello. En las
investigaciones realizadas en seres humanos es imprescindible
mencionar en el articulo si el protocolo de investigacion fue
aprobado por un comité de ética institucional, previo a su
ejecucion, y si respeta las normas éticas de la Declaracion de
Helsinki (actualizada al 2013).

La aprobacion de un comité de ética institucional es necesaria
en los siguientes casos: investigaciones en seres humanos,
e investigaciones que empleen material biolégico humano
o datos de personas que puedan permitir su identificacion
(registros médicos).

Las investigaciones con bases de datos secundarios de acceso
publico (revisiones sistematicas, meta-analisis o estudios
bibliométricos), de salud publica (vigilancia y evaluacion de
programas) y los estudios de brotes o emergencias sanitarias
no requieren de la aprobacion del comité de ética de la
institucion en que se realiza la investigacion.

Las faltas éticas mas frecuentes en las publicaciones son
plagio, autoria honoraria o ficticia, manipulacion de datos e
intento de publicacion duplicada o redundante. Para detectar
del plagio o similitud de copia, la revista utiliza el programa
TURNITIN.

En caso de existir alguna duda y/o controversia al respecto,
estas seran evaluadas y solucionadas por el Comité Editor de
la revista Horizonte Médico (Lima), segun lo sehalado en las
siguientes normas y organismos internacionales: Declaracion
de Helsinki 2013, Organizacion Mundial de la Salud OMS,
Council for International Organization of Medical Science -
CIOMS, American College of Epidemiology Ethics Guidelines,
Health Research Ethics Authority - Canada y el Committe on
Publication Ethics (www.publicationethics.org).

CRITERIOS DE AUTORIA

El Comité Editor de la revista Horizonte Médico (Lima)
fundamenta el reconocimiento de autoria en las
recomendaciones del ICMJE, que establecen que el autor de
un articulo cumple los siguientes criterios:

1. Aporte sustancial a la concepcion o el disefio del manuscrito,
asi como en la adquisicion, analisis o interpretacion de los
datos obtenidos.

2. Participacion en el disefo de la investigacion o en la revision
del contenido.

3. Aprobacion en la version final del articulo.

4. Asume la responsabilidad de todos los aspectos del articulo
y garantiza la exactitud e integridad de cualquier parte
del trabajo y que estén adecuadamente investigadas y
resueltas.

Para ser reconocido como autor se deben cumplir los cuatro
criterios mencionados, lo que debe reflejarse en la seccion
Contribuciones de autoria. De acuerdo con los planteamientos
del ICMJE, si un participante solo interviene en la consecucion
de fondos, la recoleccion de datos o la supervision del grupo
de investigacion, la condicion de autor no se justifica y debe
ser registrado en la seccion Agradecimientos.

Se recomienda utilizar los roles de contribucion establecidos en
la taxonomia CRediT (https://credit.niso. org), por ejemplo:

1. Conceptualizacion

2. Metodologia

3. Escritura - borrador original
4. Redaccion: revision y edicion

V. PROCESO EDITORIAL

Los articulos seran presentados y puestos a consideracion
del Comité Editor, que esta conformado por un equipo
multidisciplinario de expertos miembros de instituciones
destacadas en investigacion. El Comité Editor decidira si el
articulo corresponde a la linea editorial de la revista Horizonte
Médico (Lima) y si requiere pasar a un proceso de revision por
pares, de lo contrario sera devuelto al autor.

REVISION POR PARES

Los articulos son evaluados inicialmente de acuerdo con los
criterios de la revista Horizonte Médico (Lima), la que busca
garantizar la calidad e integridad de la revision de los articulos
a publicar. Los articulos pasan por una revision por pares (de la
institucion y externos), que son expertos del mismo campo de
los autores. La participacion de los revisores en todos los casos
es anénima y ad honorem.

La revision por pares se realiza con el método de doble
ciego (double blind peer review), es decir, los evaluadores
no conocen la identidad de los autores de los articulos, y los
autores no conocen la identidad de los evaluadores.

Los manuscritos remitidos para las secciones de articulos
originales, original breve, revision, caso clinico y articulo
de opinion son evaluados por pares revisores. El editorial,
historia, semblanza y carta al editor son evaluados solo por el
Comité Editor, salvo los casos que requieran una evaluacion de
un revisor externo.

La calificacion de los pares revisores puede ser: a) recomendar
la publicacion sin modificaciones; b) se debe publicar después
de realizadas ciertas correcciones y mejoras; c) se debe
rechazar por el momento, pero con recomendaciones para su
revision y presentacion de una nueva version; d) se rechaza
con observaciones invalidantes.

Con base en las observaciones realizadas por los revisores, el
Comité Editor decidira la publicacion del articulo, su rechazo
o el envio de sugerencias al autor.
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RESPUESTA A OBSERVACIONES

El autor debe enviar la version corregida del articulo, senalar
los cambios realizados y responder a los comentarios de los
revisores en un plazo de treinta dias.

Es potestad del Comité Editor volver a enviar el articulo
corregido al par revisor antes de considerar su publicacion. Si
las sugerencias realizadas se han resuelto favorablemente, se
procedera a publicar el articulo.

El tiempo promedio del proceso editorial, desde la recepcion
del articulo hasta la publicacion, varia entre dos a cuatro
meses.

PROCESO FINAL

Los articulos que son aprobados pasaran al proceso final de
edicion. Las pruebas de imprenta seran presentadas a los
autores para su revision. Los autores Unicamente podran
realizar cambios en la correccion de estilo y la traduccion,
pero no de contenido y deberan devolver las revisiones en un
plazo de siete dias, de no ser asi, se dara por aceptada la
version final.

V. ADOPCION DE CIENCIA ABIERTA

La revista en su afan por alinearse con las practicas de
comunicacion cientifica de la Ciencia Abierta y en concordancia
con las politicas de evaluacion de revistas de SciELO Peru
(2020) informa que, a partir de octubre del 2021, y de manera
progresiva.

Aceptara envios de manuscritos previamente depositados en
servidores de preprints certificados o recomendados por la
revista.

Solicitara a los autores incluir la cita y referencia de datos,
codigos de programa y otro contenido subyacente a los
textos de los articulos. Opcionalmente, se recomienda que el
contenido citado esté disponible en acceso abierto antes o en
paralelo con la publicacion del articulo.

Permitird mecanismos para abrir el proceso de revision por
pares, inicialmente como modalidad simple ciego, donde el
revisor conoce los datos del autor, y posteriormente como
revision por pares abierta (open peer review). Por lo que,
cuando los manuscritos sometidos a evaluacion de expertos
tienen versiones preliminares (preprints), el tipo de revision
sera diferenciado.

En los manuscritos con versiones preliminares (preprints)
publicados, el autor corresponsal debe informar a la revista
el alineamiento de la investigacion y la conformidad con las
practicas de la ciencia abierta y debe utilizar el Formulario
de Conformidad con la Ciencia Abierta (.docx). El formulario
debe enviarse como un archivo adicional y complementario al
manuscrito de texto y demas documentos solicitados por la
revista, a través del sistema de envios en linea.

La revista recomienda utilizar preferentemente alguno de los
siguientes repositorios de preprints de acuerdo con el enfoque
tematico del manuscrito y por decision de todos

los autores:

« Scielo Preprints (https://preprints.scielo.org)
« medRxiv (https://www.medrxiv.org)

o bioRxiv (https://www.biorxiv.org)

e arXiv (https://arxiv.org
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