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RESUMEN

Objetivo: Determinar la prevalencia de depresion posnatal y las
caracteristicas epidemioldgicas asociadas en una poblacion de
mujeres en Durango, México.

Métodos: Mediante estudio transversal en hospitales piiblicos de
Durango, se estudiaron 178 mujeres con una a 13 semanas pospar-
to. Se les aplico la Escala de Depresion Posnatal de Edinburgh, y
la depresion se evalud utilizando los criterios del DSM-IV. Ade-
mads, se obtuvieron datos sociodemogrdficos, clinicosy psicosocia-
les de las participantes.

Resultados: De 178 mujeres, 58 se encontraban deprimidas (32.6 %).
Se observaron frecuencias significativamente mayores de depresion
en mujeres con escasa escolaridad, con mas de tres aiios de vida con
su pareja, no aseguradas y residentes del medio rural. El andlisis
multivariado mostro que la depresion posnatal se asocio significati-
vamente con depresion previa, antecedente de depresion posnatal,
depresion, ansiedad y estrés durante el embarazo, estrés después del
embarazo, trauma, malarelacion o abandono de la pareja, embarazo
no deseado, problemas familiares, y vivir sin la pareja.
Conclusiones: La prevalencia de la depresion posnatal en las
mujeres estudiadas fue alta. Diversos factores sociodemogrdficos,
clinicos y psicosociales contribuyeron a la depresion.
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Introduccién

L a depresion afecta a un nimero considerable de muje-
res después del parto en todo el mundo.*® La depresion
posnatal no solo involucra a la madre sino también a su
infante y familia en conjunto.*® Esta enfermedad perturba el
matrimonio, mina la confianza de la madre, perjudica el
funcionamiento social y la calidad de vida.®"® Incluso, la
depresion posnatal contribuye a la conducta suicida y al
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SUMMARY

Objective: To determine the prevalence of postatal depression
and associated epidemiological features in a population of women
from Durango, Mexico.

Methods: Applying a cross-sectional design in public hospitals
Jfrom Durango, we studied 178 women during their 1 to 13 weeks
postpartum. The Edinburg Postnatal Depression Scale was applied
and depression was evaluated by using the DSM-IV" criteria. In
addition, socio-demographic, clinical, and psychosocial data from
participants were obtained.

Results: Of the 178 women, 58 were depressed (32.6 %). The
prevalence of depression was significantly higher in women with
low level of education, with more than 3 years of living with her
partner, and in rural, non-insured women. Multivariate analysis
showed that postnatal depression was significantly associated with
previous depression, history of postnatal depression, depression,
anxiety and stress during pregnancy, stress after pregnancy, trauma,
bad relationship with partner, abandonment by partner, unwanted
pregnancy, family problems, and living without partner.
Conclusions: The prevalence of postnatal depression in women
living in Durango, Mexico, is high. Several socio-demographic,
clinical, and psychosocial factors appear to contribute to this condition.

Key words:
Postnatal depression, pregnancy

filicidio materno.®*%* Notablemente, un ndmero importante
de casos de depresion posnatal no se identifica ni trata.***?
La prevalencia de la depresién posnatal varia sustancial-
mente entre los paises y fluctia entre 6.1 y 20.7 %.1318
Estudios epidemiolégicos han mostrado varios factores
de riesgo asociados con la depresion posnatal, entre los que
se incluyen bajo ingreso,*?° edad materna joven,#1819.21
escasa escolaridad,'*'#° sexo del nifio,”?? depresion pre-
via,® eventos adversos en la vida y relacién insatisfactoria
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con el conyuge.” Sin embargo, la presencia de estos factores
de riesgo para depresién posnatal en las mujeres también
varia entre los paises. Por lo tanto, debe recomendarse la
evaluacién de los factores de riesgo en una poblacién dada
para asi planear acciones éptimas en la prevencion y el
tratamiento. La depresion posnatal puede ser identificada en
la mujer mediante el uso de la Escala de Depresién Posnatal
de Edimburgo (EPDS).?324 La EPDS es un instrumento que se
ha traducido a varios idiomas y validado para la deteccién de
depresion en un nimero de paises.?°

En México existe escasa informacion sobre la epidemio-
logia de la depresion posnatal, por lo tanto, buscamos
determinar la prevalencia de depresion posnatal en mujeres
con una a 13 semanas después del parto, atendidas en
hospitales publicos de Durango, México. Asi como determi-
nar si alguna caracteristica sociodemogréfica, clinica o
psicosocial de las mujeres se asocia con depresion.

Material y métodos
Poblacion de estudio

Se realiz6 una encuesta descriptiva en mujeres en periodo
posparto identificadas en cinco hospitales publicos del esta-
do de Durango, México, entre enero y agosto de 2008. Uno
de los hospitales participantes se localiz6 en el area urbana
(ciudad de Durango) y cuatro en areas rurales (Vicente
Guerrero, Rodeo, Guadalupe Victoria y Santiago Papas-
quiaro). El muestreo fue no probabilistico. Los criterios de
inclusion fueron los siguientes:

1. Periodo entre la primera y décima tercera semana de
posparto.
2. Atencion en los centros hospitalarios participantes.

Las mujeres fueron invitadas a participar cuando aten-
dian sus citas médicas posnatales o cuando estaban en la
sala de espera de consulta externa. Ademas de estas
estrategias se busc6 en sus domicilios a mujeres de areas
rurales que no asistian a consultas posnatales pero que
estaban registradas en los hospitales rurales como pacien-
tes recién egresadas y en periodo posparto. De esta manera
se identificaron 178 mujeres, las cuales fueron invitadas y
todas aceptaron participar en el estudio.

De las 178 mujeres que conformaron la muestra, 93
residian en &rea urbana mientras que 85 en area rural. La
mayoria de las mujeres nacié en México (99.4 %) y solo una
en Estados Unidos (0.6 %). Las mujeres tenian 16 a 43 afios
de edad (media 23 afios) y pertenecian a un nivel socioeco-
noémico bajo. La mayoria de las mujeres era ama de casa
(87.2 %), de religion catdlica (58 %); los estados civiles
predominantes fueron union libre (43.2 %) y casadas (38.2 %).

Examen de depresioén y caracteristicas asociadas
A todas las participantes se les pidié completar la prueba

autoadministrada de la versién mexicana validada de la
EPDS.*° Se usaron calificaciones de corte de 11 para muje-

res con menos de cuatro semanas, y de 7 cuando tenian
entre cuatro y 13 semanas de periodo posnatal. Se emplea-
ron estas dos calificaciones de corte para obtener 6ptimos
niveles de sensibilidad y especificidad, como se observara
previamente en el estudio de validacion.®® En mujeres con
menos de cuatro semanas posparto, la calificacion de corte
de 11 tiene una sensibilidad de 75 % y una especificidad de
93 %, mientras que en mujeres de cuatro a 13 semanas
posparto, la calificacion de corte de 7 tiene una sensibilidad
de 75 % y una especificidad de 84 %.

Las mujeres que obtuvieron calificaciones en la EPDS
sugestivas de depresion fueron entrevistadas por un equipo
de un psiquiatra y dos psicélogos, para evaluar la depresion
usando los criterios del DSM-1V.3! La aplicacion de los criterios
del DSM-IV es una practica aceptada para diagnosticar
depresion.182025323 Sa consideréd depresion mayor cuando
existian por lo menos cinco de los nueve sintomas depresivos
especificados en el DSM-IV, incluyendo animo deprimido o
pérdida de interés o placer durante por lo menos dos sema-
nas. Se considero la presencia de depresion menor cuando
existian de dos a cuatro de los nueve sintomas depresivos
especificados en el DSM-IV, incluyendo animo deprimido o
pérdida de interés o placer durante por lo menos dos sema-
nas. Tanto la EPDS y la entrevista se llevaron a cabo durante
el mismo dia a cada mujer. Ademas, a todas las participantes
se les administr6é un cuestionario estandarizado para obtener
sus caracteristicas epidemiolégicas, incluyendo datos socio-
demograficos, clinicos y psicosociales.

Los datos sociodemograficos generales incluyeron edad,
ocupacion, estado civil, edad al contraer matrimonio, tiempo
de vivir en pareja, escolaridad, lugar de nacimiento y de
residencia, religion, y la posesion de seguro de salud. Los
datos clinicos incluyeron historia obstétrica, modo de parto,
presencia de alguna enfermedad durante el embarazo o en
el periodo posnatal, de complicacion durante el parto o la
cesarea, depresion, ansiedad y estrés durante o después del
embarazo, lactancia actual, antecedente de depresién algu-
navez en lavida, peso del nifio al nacer, estado de salud del
nifio al nacimiento y después del parto, antecedente de
tabaquismo, consumo de alcohol o de drogas. Como estrés
se considerd la presencia de tension emocional. Como
depresion alguna vez en la vida se consideré haber sufrido
algun periodo depresivo en la vida que no coincidiera con
algin embarazo o periodo posnatal. Como consumo de
alcohol se considerd consumir por lo menos una vez al afio
alguna bebida de contenido alcohdlico. El antecedente de
tratamiento previo por depresion o ansiedad no fue explorado.

Los datos psicosociales incluyeron haber deseado el
ultimo embarazo, felicidad por el sexo del bebé, estado de la
relacion familiar, apoyo de la pareja, amigos y miembros de
la familia, apoyo social, problemas financieros, separacion
de los padres en la infancia o adolescencia, satisfaccion con
el nivel de escolaridad actual, satisfaccion con la imagen
corporal, motivos para la depresién y antecedente de trau-
ma. Como motivos para la depresion se considero la identi-
ficacién clara por parte de la participante de la causa de la
depresién. Como trauma se considerd haber sufrido algun
shock emocional que produjera efecto dafiino duradero.
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Andlisis estadistico

Se realiz6 con los programa Epi-Info version 3.4.3 (CDC,
Atlanta, Georgia) y SPSS version 15 (SSPS Inc. Chicago,
lllinois). Se utilizd x? y la prueba exacta de Fisher para la
comparacion de las frecuencias entre los grupos. Se realiza-
ron los analisis bivariado y multivariado para evaluar la
asociacion entre las caracteristicas de las mujeres y la
depresion. Como criterio para la inclusion de variables en el
andlisis multivariado se consideraron las variables con p
menor de 0.25, valor obtenido en el analisis bivariado para
permitir la interacciéon entre las variables. La razon de
momios ajustada y el intervalo de confianza a 95 % se
calcularon mediante analisis multivariado usando regresion
logistica incondicional multiple. Un valor de p inferior a 0.05
fue estadisticamente significativo.

Aspectos éticos

Este estudio fue aprobado por los comités de ética del
Hospital General de la Secretaria de Salud y del Instituto
Mexicano del Seguro Social en la ciudad de Durango. El
proposito y los procedimientos del estudio fueron explicados
a todas las participantes, quienes firmaron una carta de
consentimiento informado.

Resultados
Prevalencia de la depresién posnatal

De las 178 mujeres estudiadas, 66 mostraron resultados
sugestivos de depresion y 58 de ellas reunieron los criterios
del DSM-IV para depresion. La prevalencia general de depre-
sién posnatal fue de 32.6 % (58/178). Las prevalencias de
depresion mayor y menor fueron 14.1 % (25/178) y 18.5 %
(33/178), respectivamente. De las 93 mujeres del area urba-
na estudiadas, 25 tenian depresion (26.9 %). Las prevalen-
cias de depresion mayor y menor en las mujeres de area
urbana fue de 15.1 % (14/93) y 11.8 % (11/93), respectiva-
mente. De las 85 mujeres rurales estudiadas, 33 tenian
depresion (38.8 %). Las prevalencias de depresion mayor y
menor en mujeres rurales fueron de 12.9 % (11/85) y 25.9 %
(22/85), respectivamente. La prevalencia general de de-
presién posnatal en las mujeres rurales (38.8 %) fue mas
alta pero no estadisticamente significativa, que en las muje-
res urbanas (26.9 %) (p = 0.09). Las mujeres deprimidas
fueron tratadas con psicoterapia o0 medicamentos (sertra-
lina [50 mg/dia] o fluoxetina [20 mg/dia]).

Caracteristicas epidemioldgicas asociadas
a la depresion

En el cuadro | se muestra una seleccién de caracteristicas
sociodemograficas y la prevalencia de la depresion posna-
tal. Los resultados fueron analizados en tres grupos:
mujeres urbanas, mujeres rurales, y todas las mujeres. En
cuanto a la educacion, se observo frecuencia significativa-
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mente mayor de depresidn posnatal en mujeres con hasta
seis afios de educacion, que en aquellas con mas de seis
afios de educacion. Esta diferencia se observé en el grupo
de las mujeres rurales (63 versus 28.6 %, respectivamen-
te, p = 0.002) y en el grupo de todas las mujeres (48.9
versus 27.6 %, respectivamente, p = 0.009). Las mujeres
con mas de tres afios viviendo con su pareja mostraron una
frecuencia significativamente mayor de depresion posna-
tal que las mujeres con una relacion mas corta. Esta
diferencia significativa se observé en el grupo de mujeres
rurales (54.5 versus 28.6 %, p = 0.02) y en el grupo de
todas las mujeres (41.9 versus 24.4 %, p = 0.03). Ademas,
las mujeres rurales no aseguradas mostraron una frecuen-
cia significativamente mas alta de depresién que las mu-
jeres rurales aseguradas (51.4 versus 30 %, respectiva-
mente, p = 0.04). El analisis de otras caracteristicas
sociodemograficas como edad, ocupacion, estado civil,
edad al contraer matrimonio, lugar de nacimiento y de
residencia, y religion no mostraron mas diferencias esta-
disticamente significativas en la prevalencia.

En el andlisis bivariado, las siguientes caracteristicas
clinicas y psicosociales se encontraron asociados con depre-
sion posnatal: haber tenido alguna vez depresion (p < 0.0001),
antecedente de depresion posnatal (p < 0.0001), depresién
durante el tltimo embarazo (p < 0.0001), ansiedad durante
el Ultimo embarazo (p < 0.0001), estrés durante el Gltimo
embarazo (p < 0.0001), estrés después del ultimo embarazo
(p < 0.0001), nifio muerto en o después del nacimiento (p =
0.02), embarazo no deseado (p = 0.01), algin motivo para
la depresion (p < 0.0001), haber tenido un trauma en la vida
(p = 0.003), problemas con familiares (p = 0.007), vivir sin la
pareja (p = 0.02), mala relacion con la pareja (p < 0.0001),
abandono por la pareja (p = 0.001) y problemas financieros
(p = 0.01). Otras caracteristicas clinicas y psicosociales
exploradas no mostraron alguna asociacién con la depresién
posnatal en el analisis bivariado.

Los resultados del analisis bivariado de la prevalencia de
la depresion en una seleccion de caracteristicas clinicas y
psicosociales se muestran en los cuadros Il y Ill, respectiva-
mente. El andlisis multivariado evidencié que las siguientes
caracteristicas clinicas y psicosociales se asociaron con
depresion posnatal: haber tenido alguna vez depresién
(p <0.0001), antecedente de depresion posnatal (p < 0.0001),
depresion durante el Ultimo embarazo (p < 0.0001), ansie-
dad durante el ltimo embarazo (p < 0.0001), estrés durante
el dltimo embarazo (p < 0.0001), estrés después del Ultimo
embarazo (p < 0.0001), alguna razén para estar deprimida
(p < 0.0001), haber tenido un trauma en la vida (p = 0.01),
mala relacion con la pareja (p < 0.002) y abandono por la
pareja (p = 0.004). Ademas, el embarazo no deseado se
asocio con depresion solo en el grupo de mujeres urbanas
(p = 0.04), mientras que los problemas familiares y vivir sin
la pareja se asocié con depresion solo en el grupo de mujeres
rurales (p = 0.01 y p = 0.02, respectivamente). El cuadro IV
muestra los resultados del andlisis multivariado de una
seleccion de caracteristicas clinicas y psicosociales de las
mujeres y su asociacion con la depresién posnatal.
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Discusion

Encontramos una prevalencia general de 32.6 % de depre-
sioén posnatal en mujeres en Durango. Esta prevalencia es
una de las mas altas informadas en el mundo. Nuestra
prevalencia es superior a las indicadas para mujeres de
Estados Unidos (11.7 a 20.4 %),** América del sur (20.7 %),*®
Europa (6.1 a 16.8 %)"8y Africa (13.2 %).23 La mayor preva-
lencia de depresién posnatal en mujeres en Durango que la
reportada en otros lugares, pudiera explicarse por diferen-
cias en el tipo y frecuencia de los factores de riesgo para la
depresion entre los paises. Un importante factor sociodemo-
grafico fue la baja educacion. Encontramos una frecuencia
significativamente mayor de depresion posnatal en mujeres
con hasta seis afios de educacién que en aquellas con mas

de seis afios de educacién (p = 0.009). Este factor ha sido
previamente descrito como asociado con la prevalencia y la
gravedad de la depresién,**81°y nuestros resultados lo con-
firman adicionalmente como un factor contribuyente para la
depresion posnatal. Otro factor importante para depresion
en nuestro estudio fue el bajo ingreso econémico. En varios
estudios, este factor se ha asociado con la prevalencia y
gravedad de la depresién posnatal.t>2° Nuestra poblacion
pertenecia a un nivel socioeconémico bajo y estudiamos
este sector porque es el mas grande en Durango.
También encontramos que las mujeres con mas de tres
afios de vivir con su pareja mostraron una frecuencia signi-
ficativamente mayor de depresion posnatal que las mujeres
con una relacién mas corta (p = 0.03). Esta asociacion es
inesperada si consideramos que las mujeres con varios afios

Cuadro |. Caracteristicas sociodemograficas y prevalenciade depresion en las mujeres estudiadas

Mujeresresidentes

Areaurbana Areasrurales Todaslas mujeres
Prevalencia Prevalencia Prevalencia
Mujeres depresion Mujeres depresion Mujeres depresion

Caracteristica estudiadas® n % estudiadas® n % estudiadas® n %
Edad (afios)

20 0 menos 28 9 321 26 9 34.6 54 18 333

21-30 46 12 26.1 39 13 333 85 25 294

>30 13 2 154 20 11 55.0 33 13 394
Ocupacion

No trabajadora® 90 25 27.8 75 29 38.7 165 54 327

Trabajadora® 3 0 0.0 10 4 40.0 13 4 30.8
Educacion

Hasta 6 afos 18 5 27.8 27 17 63.0° 45 22 48.9¢

> 6 afios 71 19 26.8 56 16 28.6 127 35 27.6
Estado civil

Uniénlibre 39 8 20.5 38 14 36.8 77 22 28.6

Casada 31 9 29.0 37 12 324 68 21 30.9

Soltera 22 8 36.4 8 5 62.5 30 13 433

Divorciada 1 0 0.0 1 1 100.0 2 1 50.0
Edad al casarse

20 0 menos 45 10 222 47 19 40.4 92 29 315

21-30 25 7 28.0 25 10 40.0 50 17 34.0

>30 3 0 0.0 3 1 333 6 1 16.7
Afos con la pareja

Hasta 3 40 8 20.0 42 12 28.6 82 20 24.4

>3 29 8 27.6 33 18 54.5f 62 26 41.9
Religion

Catolica 79 20 25.3 84 33 39.3 163 53 325

Otrad 13 5 38.5 0 0 0.0 13 5 38.5
Posesion de seguro

Asegurada 50 14 28.0 50 15 30.0 100 29 29.0

No asegurada 41 10 24.4 35 18 51.49 76 28 36.8

aEn algunas mujeres faltaron datos.

®No trabajadora = ninguna ocupacion, estudiante o ama de casa.

“Trabajadora = empleada, profesional u otra.

d0tra = evangelista, testigo de Jehova, musulman, cristiana.

eSignificativamente mas alta en mujeres con educacién més baja que en aquellas con mayor educacion (p < 0.01).
'Significativamente mas alta en mujeres con > 3 afios que las de hasta 3 afios con su pareja (p < 0.05).
sSignificativamente méas alta en mujeres no aseguradas que en mujeres aseguradas (p < 0.05).

Gac Méd Méx Vol. 146 No. 1, 2010




Alvarado-Esquivel y cols.

Cuadro Il. Andlisis bivariado de las caracteristicas clinicas y depresién en las mujeres estudiadas

Mujeresresidentes

Areaurbana Areasrurales Todaslas mujeres
Prevalencia Prevalencia Prevalencia
Mujeres depresion Mujeres depresion Mujeres depresion
Caracteristica estudiadas® n % p estudiadas® n % p estudiadas® n % p
NUmero embarazos
1 39 11  28.2 0.49 30 9 300 0.28 69 20 29.0 0.25
2-3 39 8 205 36 15 417 75 23 30.7
>3 14 5 35.7 17 9 52.9 31 14 45.2
Namero partos
0 37 6 16.2 0.16 25 9 36.0 0.47 62 15 24.2 0.13
1 30 10 333 28 9 321 58 19 328
>1 26 9 346 32 15 46.9 58 24 414
NUmero cesareas
0 49 19 38.8 0.01 43 16 37.2 0.07 92 35 38.0 0.12
1 30 5 16.7 28 8 28.6 58 13 224
>1 14 1 7.1 14 9 643 28 10 357
NUmero abortos
0 75 20 26.7 0.89 76 28 36.8 0.34 151 48 31.8 0.84
1 13 4 30.8 8 4 50.0 21 8 38.1
>1 5 1 200 1 1 100.0 6 2 333
NUmero mortinatos
0 92 24 26.1 0.26 82 32 39.0 0.84 174 56 32.2 0.59
1 1 1 100.0 3 1 333 4 2 500
Semanas posparto
la4d 45 7 156 0.06 50 23  46.0 0.28 95 30 31.6 0.81
5a9 34 13  38.2 22 7 318 56 20 357
>9 12 4 333 12 3 250 24 7 292
Modo de parto
Vaginal 51 18 35.3 0.05 46 17 37.0 0.70 97 35 36.1 0.30
Cesarea 41 7 17.1 39 16 41.0 80 23 2838
Distocia
Si 20 7 350 0.39 26 12 46.2 0.28 46 19 413 0.13
No 71 18 254 56 19 339 127 37 291
Presencia de algunaenfermedad
Si 18 7 38.9 0.24 13 7 53.8 0.35 31 14  45.2 0.10
No 75 18 240 72 26 36.1 147 44 29.9
Lactancia actual
Si 77 22 286 0.75 68 24 353 0.27 145 46 317 0.68
No 15 3 200 16 8 50.0 31 11 355
Depresion alguna vez
Si 54 20 37.0 0.009 39 24 615 <0.0001 93 44  47.3 <0.0001
No 39 5 128 46 9 196 85 14 165
Antecedente de depresion posnatal
Si 25 15 60.0 <0.0001 25 13 520 0.08 50 28 56.0 <0.0001
No 66 9 136 56 18 321 122 27 221
Depresion durante el tltimo embarazo
Si 31 17 54.8 <0.0001 31 20 64.5 <0.001 62 37 59.7 <0.0001
No 60 7 11.7 54 13 24.1 114 20 17.5
Ansiedad durante el Gltimo embarazo
Si 42 18 429 0.001 38 22 579 0.001 80 40 50.0 <0.0001
No 50 6 120 47 11 234 97 17 175

2En algunas mujeres faltaron datos.
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Cuadro Il. (continuacion)

Mujeresresidentes

Areaurbana Areasrurales Todaslas mujeres
Prevalencia Prevalencia Prevalencia
Mujeres depresion Mujeres depresion Mujeres depresion
Caracteristica estudiadas® n % p estudiadas® n % p estudiadas® n % p
Estrés durante el Gltimo embarazo
Si 45 19 422 0.001 40 22 550 0.002 85 41  48.5 <0.0001
No 47 5 10.6 44 10 227 91 15 16.5
Estrés despuésdel tltimo embarazo
Si 22 12 545 0.001 29 19 65.5 <0.001 51 31 60.8 <0.0001
No 70 12 171 56 14 25.0 126 26 20.6
Tabaquismo
Si 6 2 333 0.65 0 0.0 - 6 2 333 0.97
No 87 23 264 84 33 39.3 171 56 32.7
Consumo de alcohol
Si 3 1 333 0.79 2 1 500 0.74 5 2 400 0.72
No 90 24 26.7 83 32 386 173 56 324
Peso del recién nacido
Bajo 18 5 278 0.76 11 5 455 0.81 29 10 345 0.91
Normal 65 17  26.2 66 24  36.4 131 41 313
Alto 7 1 143 7 3 429 14 4 28.6
Estado de salud del nifio en o después del nacimiento
VivoP 90 23 256 0.17 83 31 373 0.14 173 54 31.2 0.02
Muerto 3 2 66.7 2 2 100.0 5 4  80.0

2En algunas mujeres faltaron datos.
"Sano o enfermo.

de relacién de pareja pudieran sentir mayor seguridad y
estabilidad emocional que las que tienen pocos afios. Sin
embargo, las preocupaciones financieras o problemas con la
pareja podrian explicar esta diferencia. Las familias con mas
de tres afios de duracién pueden tener mas necesidades
financieras y quizds mas conflictos que aquellas con una
duracion menor. Esta caracteristica ha sido escasamente
explorada en estudios epidemiolégicos y merece ser conside-
rada en nuevas investigaciones.

Si bien la corta edad materna se ha asociado con
depresién posnatal en diversas investigaciones,#1921 en
nuestro estudio no hubo diferencia significativa en la preva-
lencia de depresion entre las mujeres de 20 afios o menores,
y las mujeres de mas de 20 afios de edad. El factor de
posesion de un seguro de salud impact6 solo a las mujeres
rurales. En este grupo, las mujeres no aseguradas mostra-
ron una prevalencia significativamente mas alta de depre-
sion que las mujeres aseguradas (p = 0.04).

La falta de seguro médico se ha correlacionado significa-
tivamente con puntuaciones altas en el EPDS,? y nuestros
resultados confirman adicionalmente que este factor contri-
buye a la depresion posnatal. El estado civil de soltera se ha
asociado con la depresién en estudios anteriores.®" Sin
embargo, no encontramos una diferencia estadisticamente
significativa en la prevalencia de depresion entre las mujeres
solteras y las mujeres con otros estados civiles. Del mismo
modo, no observamos ninguna diferencia significativa en la

prevalencia al analizar otras caracteristicas sociodemogra-
ficas como la ocupacion, la edad al contraer matrimonio,
lugar de nacimiento y de residencia, y la religion.

Respecto a la sensibilidad del EPDS, los puntos de corte
usados permiten identificar 75 % de los casos de depresion;
25 % restante pudiera escapar a la deteccién y no se descarta
que una mujer sin depresion al momento de la evaluacion se
torne deprimida después del periodo posparto explorado.
Esto ciertamente incrementaria la prevalencia. Respecto a la
especificidad del EPDS, los puntos de cortes usados permiten
tener unatasa de falsos positivos menor a 17 %. Sin embargo,
la evaluacion clinica dio validez a la deteccion por el EPDS al
confirmarse el diagndstico de depresion en todos los casos,
aumentando asi la especificidad a 100 %.

El analisis multivariado mostr6 que la mayoria de los
factores estadisticamente significativos para la depresion
posnatal en las mujeres en este estudio fueron los que
ocurrieron antes del nacimiento. Esto suma importancia a los
esfuerzos de enfocar las intervenciones preventivas durante
el embarazo para disminuir la frecuencia de depresion
posparto.®® Encontramos que haber tenido alguna vez de-
presién, antecedente de depresion posnatal, depresion du-
rante el Ultimo embarazo, ansiedad durante el embarazo,
estrés durante el Gltimo embarazo y después del Gltimo parto
0 cesarea, y haber tenido alguna vez trauma, se asociaron
con depresion posnatal. Estos resultados confirman los
encontrados en otros estudios donde una depresién previa,
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Cuadro lll. Anélisis bivariado delas caracteristicas psicosociales y depresion enlas mujeres estudiadas

Mujeresresidentes

Areaurbana Areasrurales Todas las mujeres
Prevalencia Prevalencia Prevalencia
Mujeres depresion Mujeres depresion Mujeres depresion
Caracteristica estudiadas® n % p estudiadas® n % p  estudiadas® n % p
Embarazo no deseado
Si 11 6 545 0.03 20 10 50.0 0.24 31 16 51.6 0.01
No 81 18 22.2 65 23 354 146 41 285
Primer nifio
Si 46 14 304 0.44 34 10 294 0.14 80 24  30.0 0.50
No 47 11 234 51 23 45.1 9 34 34.7
Felicidad por el sexo del bebé
Si 89 25 281 0.37 81 31 383 0.86 170 56 32.9 0.54
No 2 0 0.0 3 1 333 5 1 200
Satisfaccion con laimagen corporal materna
Si 63 14 222 0.11 72 27 375 0.55 135 41  30.4 0.22
No 29 11 379 13 6 46.2 42 17 405
Algunarazén para deprimirse
Si 23 13 56.5 <0.001 22 17 77.3 <0.0001 45 30 66.7 <0.0001
No 70 12 17.1 63 16 25.4 133 28 21.1
Antecedente de trauma
Si 11 5 455 0.15 13 9 692 0.01 24 14 58.3 0.003
No 80 19 238 68 23 338 148 42  28.4
Separacioén de sus padres en la nifiez o adolescencia
Si 27 8 29.6 0.61 20 10 50.0 0.24 47 18 383 0.29
No 65 16 24.6 65 23 354 130 39 300
Apoyo de otra gente
Si 73 20 274 0.77 69 28 40.6 0.49 142 48 3338 0.35
No 19 4 211 16 5 313 35 9 257
Problemas con parientes
Si 15 6 400 0.21 10 8 800 0.01 25 14 56.0 0.007
No 78 19 244 75 25 333 153 44  28.8
Vivir sin la pareja
Si 18 5 278 0.70 13 10 76.9 0.002 31 15 484 0.02
No 64 15 234 70 22 314 134 37 26.6
Mala relacion con la pareja
Si 11 7 636 0.004 13 9 692 0.01 24 16 66.7 <0.0001
No 70 13 18.6 70 23 329 140 36 257
Abandono por la pareja
Si 29 10 18.9 0.11 17 13 76.5 <0.001 46 23 500 0.001
No 53 10 345 66 19 28.8 119 29 244
Pareja en el extranjero
Si 16 3 188 0.53 13 5 385 0.95 29 8 276 0.63
No 65 17 26.2 69 26 37.7 134 43 321
Mala relacion con su suegra
Si 18 5 27.8 0.75 28 10 35.7 0.70 46 15 328 0.88
No 66 16 24.2 55 22 400 121 38 314
Problemas financieros
Si 38 12 316 0.39 42 22 524 0.01 80 34 425 0.01
No 55 13 236 43 11 25.6 98 24 245
Satisfaccion con su escolaridad
Si 47 11 234 0.44 47 15 31.9 0.14 94 26 27.7 0.13
No 46 14 304 38 18 474 84 32 381
Apoyo social
Si 18 5 27.8 0.85 24 8 333 0.51 42 13  31.0 0.84
No 74 19 25.7 61 25 41.0 135 44 32.6

2En algunas mujeres faltaron datos.
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Cuadro IV. Anédlisis multivariado deunaseleccion de caracteristicas y depresién en las mujeres estudiadas

Mujeresresidentes

Areaurbana Areasrurales Todaslas mujeres
Razonde Intervalo Razonde Intervalo Razonde Intervalo
momios de confianza momios de confianza momios de confianza

Caracteristica® ajustada® de 95 % p ajustada® de 95 % p ajustada® de 95 % p
* NUmero de embarazos

1 1 1 1

2-3 1.09 0.24-484 0.90 0.79 0.20-3.16 0.74 0.97 0.37-252 0.95

>3 3.89 0.51-29.61 0.18 0.86 0.15-4.68 0.86 1.35 0.40-456 0.62
« Distocia 246 0.69-8.75 0.16 132 041-427 064 199 0.88-451 0.09
 Presenciade algunaenfermedad 199 0.53-745 0.30 160 0.40-6.36 0.50 161 0.65-393 0.29
» Habertenido depresiénalgunavez 7.76 150-40.07 0.01 11.53 3.0-4431 <0.001 712 2.85-17.7 <0.001
¢ Antecedente de depresion posnatal 2594 3.87-173.6 0.001 271 0.82-8.92 0.10 6.80 2.64-17.60 <0.001
* Depresiondurante el Gltimoembarazo 18.39  3.98-84.99 <0.001 463 1.49-14.37 0.008 7.96 3.47-18.24 <0.001
« Ansiedad durante el Gltimo embarazo 895 2.16-36.98 0.002 519 1.63-16.55 0.005 6.86 2.93-16.04 <0.001
« Estrés durante el Ultimo parto 15,58 2.77-87.37 0.002 6.18 1.83-20.86 0.003 7.71 3.14-18.92 <0.001
* Estrés despuésdel tltimo embarazo 8.62 1.99-37.28 0.004 441 1.41-13.75 0.01 5.80 2.53-13.30 <0.001
« Nifio muerto en o después

del nacimiento - - - - - - 3.06 0.23-39.49 0.39

* Embarazonodeseado 9.10 1.09-76.73 0.04 209 061-7.15 0.23 239 0.94-6.11 0.06
 Algunarazén paradeprimirse 3.05 0.81-11.40 0.09 533 149-1896 0.01 4.67 1.98-11.05 <0.001
» Antecedente detrauma 257 0.48-13.56 0.26 5.08 1.15-22.38 0.03 356 1.24-10.23 0.01
« Problemas con parientes 210 0.46-9.48 0.33 17.86 1.74-1829 0.01 277 097-7.91 0.05
« Vivir sin la pareja 0.63 0.11-341 0.59 12.05 1.24-116.61 0.03 204 0.74-560 0.16
» Malarelacién conlapareja 6.05 1.00-36.38 0.04 10.75 1.17-98.45 0.03 7.03 2.05-24.10 0.002
» Abandono por lapareja 251 0.74-854 014 2545 2.85-226.97 0.004 335 1.46-7.66 0.004
* Problemasfinancieros 1.22 0.35-4.14 0.75 226 0.72-7.03 0.15 1.96 0.89-4.31 0.09

aLas variables incluidas fueron las que obtuvieron un valor de p < 0.25 en el andlisis bivariado.

bAjustada por edad, educacion, estado civil, y tiempo de vivir con la pareja.

depresiéon durante el embarazo,>?*%3° ansiedad,®*® es-
trés,>® y las experiencias traumaticas,*® han sido asocia-
dos con depresién posnatal. En esta investigacion, ade-
mas, una mala relacién con la pareja estuvo asociada con
depresion. Este resultado confirma lo informado en otros
estudios.1?

Aunque la mayoria de los factores contribuyentes para
depresién se encontraron igualmente en mujeres urbanas y
rurales, hubo diferencias entre ellas. El embarazo no desea-
do se asocié con depresién solamente en las mujeres
urbanas en este estudio; este factor ha sido sefialado
anteriormente.*® Mientras que problemas familiares y no vivir
con la pareja se asociaron con depresion solamente en las
mujeres rurales. Mas conflictos familiares se han asociado
con una tasa incrementada de sintomas depresivos en
madres adolescentes durante el primer afio posparto.** La
asociacion de vivir sin la pareja y la depresién encontrada en
nuestro estudio entra en conflicto con lo que se identificé en
otro estudio en el cual las mujeres que vivian con sus parejas

tenian riesgo de tener una calificacion > 12 en el EPDS en el
posparto.?! El abandono por la pareja fue un factor importan-
te asociado con la depresion, principalmente en las mujeres
rurales en nuestro estudio. Hasta donde sabemos, la asocia-
cion de la depresion posnatal con el abandono por la pareja
no ha sido resefiada. Otros factores conocidos asociados a
la depresion posnatal como el sexo del nifio”?? y los proble-
mas financieros® no mostraron asociacion con depresiéon en
este estudio. Es necesario aclarar que de acuerdo con el
disefio de estudio, las asociaciones fueron contribuyentes
mas no causales. Son necesarios estudios adicionales para
dilucidar la causalidad de las asociaciones.

Concluimos que la prevalencia de depresion posnatal en
mujeres en Durango, México, es alta en comparacién con las
sefialadas en otros paises; diversos factores sociodemogra-
ficos, clinicos y psicosociales contribuyeron para la depre-
sion; la mayoria ocurrié antes del nacimiento y los resultados
pueden ser de utilidad en el disefio de intervenciones tem-
pranas para evitar la depresion posnatal.
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Niveles de B2 microglobulinay proteina C reactiva
ultrasensible como marcadores de actividad histologica
en pacientes con colitis ulcerativa cronica idiopéatica
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RESUMEN

Antecedentes: Recientemente hay interés en investigar nuevos
marcadores bioquimicos no invasivos con mayor eficacia para
evaluar la actividad endoscopica en pacientes con enfermedad
inflamatoria intestinal.

El objetivo de esta investigacion fue evaluar la correlacion de los
valores séricos de proteina C reactiva ultrasensible (PCR-us) y
beta-2 microglobulina (2M) con la actividad histologica en pa-
cientes con colitis ulcerosa cronica idiopdtica.

Métodos: Se estudiaron 60 pacientes con diagndstico confirmado
de colitis ulcerosa crénica idiopdtica. Se determiné el Indice de
Truelove-Witts, los valores séricos de 32M y PCR-us, asi como el
grado de actividad histolégica.

Resultados: 30 pacientes fueron mujeres (50 %) con edad prome-
dio de 41.3 + 14.5 arios. Al evaluar la correlacion entre los valores
séricos de PCR-usy [32M con la actividad histolégica, se documen-
10 un coeficiente de correlacion de 0.39 (p=0.01)y 0.33 (p=0.02),
respectivamente. En un andlisis por subgrupos se determino la
utilidad diagndstica de la PCR-us y B2M. Las curvas ROC mostra-
ron que la mayor drea bajo la curva (AUC) para PCR-us y [32M
correspondio a los puntos de corte de =2 0.36 (AUC =0.73) y > 1.3
(AUC = 0.69), respectivamente.

Conclusiones: Losvalores séricos de PCR-usy 32M correlaciona-
ron positivamente con el grado de actividad histolégica en pacien-
tes con colitis ulcerosa cronica idiopdtica.

Palabras clave:
Colitis ulcerosa cronica idiopdtica, enfermedad inflamatoria
intestinal, proteina C reactiva, beta-2 microglobulina

L a colitis ulcerativa crénica idiopatica y la enfermedad de
Crohn son los principales componentes de la enferme-
dad inflamatoria intestinal. La enfermedad inflamatoria in-
testinal es considerada compleja por su variada presenta-
cion clinica y sus multiples complicaciones desarrolladas
durante el transcurso de su historia natural, asi como por sus

Aceptado: 19 de enero de 2010 —

SUMMARY

Background: There is currently increasing interest in research
Jocused on new, non-invansive biochemical markers with better
efficacy for evaluating endoscopic activity in patients with
inflammatory bowel disease (IBD). In the present study, we
determined the diagnostic utility of high sensitive C-reactive protein
(hs CRP) and 2 microglobulin (2M) levels and analyzed their
correlation with the histological activity of ulcerative colitis (UC).
Methods: A total of 60 consecutive patients with UC were studied.
Truelove-Witts index, histological activity, and [2M and CRP
levels were determined. Patients were grouped as non-active, mild,
moderate, or severe following Riley’s classification. Statistical
analysis was performed using descriptive statistics.

Results: The mean age of the patients was 41.3 +14.5 years. Thirty
patients were women (50 %).Twenty-one patients had distal UC
(35%). The correlations between serum hsCRP and [2M with
histological activity showed coefficients of 0.39 (p = 0.01) and 0.33
(p = 0.02), respectively. The diagnostic utility was determined by
ROC curves,which showed that the cutoff with the greatest area under
the curve (AUC) for hsCRP and [B2M were 20.36 (AUC = 0.73) and
> 1.3 (AUC = 0.69), respectively.

Conclusions: In patients with UC, hsCRP and [B2M levels are
positively correlated with histological activity.

Key words:
Ulcerative colitis, inflammatory bowel disease,
C-reactive protein, B2 microglobulin

grandes diferencias respecto a la respuesta terapéutica.'?
La colitis ulcerosa crénica idiopatica se caracteriza por
afeccion solamente a nivel de la mucosa, es decir, es no
trasmural, se restringe a la mucosa del colon.* Dependiendo
de su localizacién puede clasificarse como proctitis, colitis
izquierda (afeccion colon sigmoides con o sin afectacion de

*Correspondenciay solicitud de sobretiros: Jesus K. Yamamoto-Furusho. Jefe de la Clinica de Enfermedad Inflamatoria Intestinal, Departamento
de Gastroenterologia, Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion “Salvador Zubiran”, Vasco de Quiroga 15, Col. Seccién XVI, Del. Tlalpan,
México D.F., México. Tel: (55) 5573 3418. Fax: (55) 5655 0942. Correo electrénico: kazuofurusho@hotmail.com
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descendente), colitis extensa (afeccion mas alla de flexura
esplénica) o pancolitits. De acuerdo con su actividad suele
clasificarse como inactiva o en remisién, actividad leve,
moderada, grave y colitis fulminante.

La correcta evaluacion de su actividad y extension es la
base para orientar un eficaz tratamiento y definir su pronés-
tico.®* Se han utilizado indices de actividad inflamatoria en
multiples estudios como medidas indirectas de evaluacion,
las cuales no han mostrado ser métodos confiables respecto
a la valoracion endoscopica e histoldgica.* Los resultados
muestran poca correlaciéon entre los indices de actividad
clinica de la enfermedad, actividad endoscopica e histologi-
ca.* El estandar de oro para evaluacion de la actividad en
colitis ulcerosa crénica idiopatica continta siendo la evalua-
cion endoscépica, de tal forma que los indices actuales para
la valoracién de actividad de la enfermedad incluyen valora-
cioén endoscépicay variables clinicas, como la Puntuacion de
la Clinica Mayo y el indice Simple de Actividad de Colitis
Ulcerosa Cronica ldiopatica.®

Respecto a valoracion endoscépica, actualmente no hay
un consenso estandarizado y regularmente hay correlacion
con la actividad endoscépica. Debido a lo anterior, la activi-
dad endoscopica no se recomienda para valoracion de
actividad en la practica clinica debido a que es invasiva, sin
embargo, para fines de protocolo de estudio de marcadores
de actividad y para valoracion de efectividad farmacol6gica
si es recomendada.® Los dos indices publicados son el de
Geboes y Ryles, siendo este ultimo el que mas reproductibi-
lidad ha mostrado.®® Finalmente, la colonoscopia, la cual es
utilizada para toma de biopsia y valoracion de actividad en la
practica clinica, es un procedimiento invasivo con riesgo de
complicaciones y con un alto consumo de costos.

Segun lo anterior, los estudios actuales estan enfocados
a buscar nuevos marcadores bioguimicos no invasivos con
mayor eficacia para valorar la actividad de la enfermedad
inflamatoria intestinal. Los marcadores mas investigados
recientemente en pacientes con enfermedad inflamatoria
intestinal son los reactantes inflamatorios de fase aguda como
la velocidad de sedimentacion globular y la proteina C reactiva
(PCR).% La PCR es producida por los hepatocitos mediante
citocinas pro inflamatorias como IL1 e IL6, en algunos estu-
dios ha mostrado correlacion con algunos marcadores bioqui-
micos inflamatorios,® indices de actividad clinica, endoscopi-
ca e histologica en pacientes con enfermedad de Crohn, sin
embargo, en pacientes con colitis ulcerosa crénica idiopatica
los resultados son controversiales.*® Por otra parte, la 2
microglobulina (32M) es una proteina de bajo peso molecular
que es liberada principalmente por linfocitos T activados y
macroéfagos a nivel de laluz intestinal. Se sintetiza diariamente
enunrango de 50 a 200 mg, con una vida media de dos horas.
Su via de eliminacion es exclusivamente renal (99 %) y su
produccién puede ser estimulada por procesos linfoprolifera-
tivos, asi como cualquier padecimiento que condicione res-
puesta inflamatoria.® Un estudio mostré buena correlacion de
los niveles séricos de B2M para enfermedad de Crohn y
controversiales para actividad en colitis ulcerosa crénica
idiopatica.® Con base en lo anterior, decidimos realizar el
presente trabajo cuyo objetivo es correlacionar 2M y PCR

como marcadores de actividad inflamatoria con el indice de
Actividad Clinica (Truelove-Witts), endoscépica e histologica
en pacientes con colitis ulcerosa crénica idiopatica.

Los objetivos del presente trabajo fueron determinar la
correlacion de los valores séricos de PCR ultrasensible
(PCR-us) y B2M con el grado de actividad histolégica en
pacientes con colitis ulcerosa crénica idiopatica, asi como la
utilidad diagndstica de estos marcadores serolégicos como
predictores no invasivos de actividad histologica.

Material y métodos

Poblacién

Se estudiaron 60 pacientes con diagnéstico de colitis ulcerosa
crénica idiopética por cuadro clinico, endoscopico e histoldgi-
co, que acudieron a la Clinica de Enfermedad Inflamatoria
Intestinal en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y
Nutricién “Salvador Zubiran”, durante el periodo de octubre de
2006 ajunio de 2007. Los criterios de inclusidn consistieron en
pacientes mayores de 18 afios con diagnostico definitivo de
colitis ulcerosa crénica idiopatica, de uno u otro sexos y que
aceptaron participar en el estudio. Los criterios de exclusion
fueron pacientes con deterioro de funcién renal (creatinina
sérica mayor 1.2 mg/dl), linfoma, enfermedades hematoldgi-
cas, sepsis, artritits reumatoide, enfermedades de la colagena
y pacientes con cualquier padecimiento autoinmune o infla-
matorio no relacionado a colitis ulcerosa crénica idiopatica
que interfiera con los valores séricos tanto de PCR-us y B2M.

Métodos

Se determind el indice de Truelove-Witts, valores séricos de
B2My PCR-us, asi como el grado de actividad por histologia.
La colonoscopia se llevé a cabo de acuerdo a las recomenda-
ciones para pacientes con colitis ulcerosa crénica idiopati-
ca.’®! Para actividad grave solo se realizo rectosigmoidosco-
pia corta con toma de biopsia y para pacientes con actividad
leve a moderada, colonoscopia larga con toma de biopsia
segun las recomendaciones para escrutinio de cancer colo-
rrectal en pacientes con colitis ulcerosa cronica idiopatica.**!
Todos los valores séricos tanto de 2M y PCR-us fueron
tomados con un intervalo de tiempo maximo de 15 dias en
relacion con la toma de las biopsias y se obtuvieron a cabo de
acuerdo a las recomendaciones de los fabricantes. La técnica
de PCR utilizada fue de alta sensibilidad (Ultrasensible) del
provedor Sistemas Inmunoquimicos Beckman Coulter. Se
realiz6 separacion de suero dentro de las dos primeras horas
después de la toma de muestra sanguinea del paciente y el
analisis de la muestra dentro de las primeras ocho horas. El
esquema de reaccion de esta prueba es PCR de la muestra
del paciente con adhesién a anticuerpo de PCR para formar
complejo PCR-anticuerpo. En el reactivo se utilizé la metodo-
logia de inmunoensayos de particulas en el infrarrojo para
completar la prueba de PCR ultrasensible. El rango de medi-
cién inicial fue de 2.0-6.0 mg/dl.
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Cuadro |. Caracteristicas clinicas delos pacientes con colitis
ulcerosacronicaidiopatica(n =60)

Variables n %
Sexofemenino 30 50
CUCl distal 24 40
Grado de actividad
Inactividad 10 17
Leve 6 10
Moderada 13 22
Grave 6 10

CUCI = Colitis ulcerativa cronica idiopatica.

En relacion a f2M, se uso el sistema AxSYM B2micro-
globulin, el cual es un método de enzimoinmunoandlisis.
Esta técnica se basa en microparticulas recubiertas de
antif2M, las cuales reaccionan con 32M de la muestra de los
pacientes con el fin de realizar posteriormente cuantificacién
del complejo Ac.B2M + B2M con técnica fluorescente. El
material para evaluacion histopatoldgico se tomé durante la
colonoscopia con toma biopsias en cuatro cuadrantes cada
10 cm para pacientes con actividad leve-moderada, con un
promedio minimo de 30 a 40 muestras por paciente. Para
pacientes con actividad grave sélo se tomo6 muestra a nivel de
recto, con promedio de seis a ocho muestras. Las muestras
fueron colocadas en frascos separados para cada una de las
regiones de colon (recto, sigmoides, descendente, trasverso
y ascendente). Cada frasco contenia formol a 50 % y las
muestras fueron evaluadas en un tiempo méaximo de 24 horas.
La actividad histolégica fue evaluada por dos patélogos
cegados utilizando la clasificacién de Riley:® 0 = inactividad, 1
= actividad inflamatoria leve, 2 = actividad inflamatoria mode-
rada, 3 = actividad inflamatoria grave, 4 = actividad inflamato-
ria grave + destruccion de tejido. Se tom6 como valor de
referencia en cada paciente la escala con mayor actividad en
todos los segmentos valorados.

2.5000 4
o
o
2.0000 -]
1.5000
& o
O
a
10000 g s
=3
@ o
05000 - i : E
036 E 5 -
] 8 a
0.0000 - "
0 05 1 15 2 25 3
Actividad histoldgica
Inactvidad Leve Moderada Grave

Figura la. Valor sérico de corte de PCR para detectar
actividad histolégica de moderada y grave en pacientes con
colitis ulcerosa crénica idiopatica.
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Andlisis estadistico

Los resultados fueron expresados en medianas, rangos,
frecuencias relativas y absolutas. Para evaluacion de correla-
cién entre niveles séricos de PCR ultrasensible y niveles
séricos de 2M con evaluacion endoscépica, usamos indice
de correlacién de Spearman. Se realiz6 curva ROC para
determinar los mejores valores de corte tanto para PCR
ultrasensible y B2M para deteccién de actividad moderada-
grave endoscopica. Fueron obtenidos la sensibilidad, especi-
ficidad, valor predictivo negativo y positivo de los diferentes
valores de corte de PCR ultrasensible y 2M segun los valores
de corte tanto para PCR ultrasensible y 32M para actividad
moderada-severa endoscoOpica. La concordancia entre el
tejido col6nico valorado por dos patélogos fue evaluado
usando estadistica de kappa (k). Un valor de p < 0.05 fue
considerado significativo desde el punto de vista estadistico.
Todos los andlisis estadisticos fueron conducidos usando el
programa SPSS versién 12.0 (Chicago, IL, USA).

Resultados

Se estudiaron 60 pacientes con colitis ulcerosa crénica idiopa-
tica. La media de edad fue 42.6 + 16.5 afios; 30 (50 %) fueron
del sexo femenino, 24 (40 %) tuvieron colitis distal y 36 (60 %),
pancolitis. Treinta (50 %) pacientes tuvieron manifestaciones
extraintestinales, siendo la mas frecuente afeccién articular
(38.3 %). De acuerdo con la clasificacion de Truelove-Witts,
los pacientes en remision, actividad leve a moderada y grave
fueron 35 (58.3 %), 22 (36.7 %) y tres (5 %), respectivamente.
El grado de actividad de acuerdo con la evaluacion histolégica
fue: 17 % pacientes fueron inactivos, 10 % con actividad leve,
22 % con actividad moderada y 10 % con actividad grave
(Cuadro ).

Utilidad diagnéstica de los niveles séricos de PCR
ultrasensible para detectar actividad moderada/gra-
ve a nivel histolégico.

Fue mostrada una correlacién directa de PCR ultrasensible
con actividad histolégica (r? = 0.40, p = 0.01, Figura 1a). La

0.8 -

0.6

04—

Sensibilidad

0.2 —

0.0 T T T T
0.0 o2 04 06 0.8 1.0

1 - Especificidad
Figura 1b. Curva ROC que demuestra los valores de sensibili-
dad y especificidad de la PCR con punto de corte de 0.36 mg/dl
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Figura 2a. Valor sérico de corte de 1.3 mg/dl de beta-2
microglobulina para detectar actividad histolégica moderada
y grave en pacientes con colitis ulcerosa croénica idiopatica.

mejor area bajo la curva (AUC) fue documentada a = 0.36 mg/
dl (AUC =0.73, Figura 1b). La sensibilidad, especificidad, valor
predictivo positivo y negativo de PCR-us (= 0.36 mg/dl) fue de
72 % (IC 95 % = 43-83), 81.2 % (IC 95 % = 57-93), 80 % (IC
95 % = 55-93) y 68 % (IC 95 % = 46-85), respectivamente.

Utilidad diagnoéstica de 2-MB para detectar activi-
dad histolégica moderada/grave

Una directa correlacion de B2M con actividad histologica fue
mostrada (r> = 0.33, p = 0.02; Figura 2a). La mejor area bajo
la curva fue documentada a = 1.3 mg/dl (AUC = 0.69, Figura
2b). La sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo
y negativo de b2M (= 1.3 mg/dl) fue de 68 % (IC 95 % = 46-
84), 63 % (IC 95 % = 33-77), 65 % (IC 95 % = 43-81) y 60 %
(IC 95 % = 36-80), respectivamente.

En el cuadro Il se muestra la comparacion de la eficacia
diagndstica entre escala de Truelove-Witts, PCR ultrasensi-
ble y B2M.

Discusioén

En este estudio se demuestra que la PCR ultrasensible y la
B2M sérica correlacionan de manera positiva con el grado de
actividad histoldgica en pacientes con colitis ulcerosa croni-
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Figura 2b. Curva ROC que demuestra los valores de sensi-
bilidad y especificidad de beta 2-microglobulina con punto de
corte de 1.3 para detectar actividad histolégica moderada y
grave en colitis ulcerosa croénica idiopatica.

ca idiopatica. La sensibilidad, especificidad, valor predictivo
positivo y negativo para detectar actividad endoscopica
moderada a grave fue adecuada para PCR ultrasensible,
cuando se toma como punto de corte 0.36 mg/dl. Este valor
de corte es menor de lo publicado en estudios previos
(0.8 mg/dl) y, por lo tanto ello, conlleva mayor eficacia para
identificar actividad en pacientes con colitis ulcerosa crénica
idiopatica, lo cual es explicado por las diferentes técnicas de
PCR utilizadas, siendo en nuestro estudio la PCR ultrasen-
sible.

Estos resultados son de gran importancia ya que derivan
del primer estudio que utiliza PCR ultrasensible y 32M como
marcadores que correlacionan con actividad de colitis ulce-
rosa cronica idiopatica a nivel histolégico, ya que investiga-
ciones previas demuestran correlacion para actividad clinica
y endoscopica para enfermedad de Crohn y controversial
para colitis ulcerosa cronica idiopatica.'>** Recientemente
se han evaluado los niveles de PCR no ultrasensible, cuyos
resultados demuestran buena correlacién de los niveles de
PCR con el grado de actividad a nivel clinico, endoscopico,
radiolégico e histolégico en pacientes con enfermedad infla-
matoria intestinal.*>17

Nuestros hallazgos concuerdan con estudios previos,
aunque agregamos un nuevo marcador, la B2M, la cual

Cuadro Il. Utilidad diagno6sticade laPCR ultrasensibley beta-2 micro-
globulina, paradetectar actividad moderadaagrave en pacientes con

colitisulcerosacroénicaidiopética

Truelove-Witts PCR-us B2m
Parametros (IC 95 %) (IC 95 %) (IC 95 %)
Sensibilidad 5(0.9-24) 72 (43-83) 68 (46-84)
Especificidad 94 (72-99) 81 (57-93) 63 (33-77)
Valor predictivo positivo 50 (10-90) 80 (55-93) 65 (43-81)
Valor predictivo negativo 44 (29-61) 68 (46-85) 60 (36-80)

34

Gac Méd Méx Vol. 146 No. 1, 2010




también mostré buena correlacion con el grado de actividad
histoloégica en pacientes con colitis ulcerosa cronica idiopatica.

Considerando los resultados de esta investigacion y lo
demostrado en estudios previos respecto a PCR ultrasensible
con una kappa de 0.65, se sugiere gran utilidad de este
marcador simple, eficaz y sin efectos adversos para predecir
actividad moderada a grave a nivel histolégico. Por otro lado,
consideramos que el impacto clinico es importante puesto que
la PCR ultrasensible al identificar actividad moderada y grave
nos ayudaria a optimizar el tratamiento médico con uso de
corticoides via oral, inmunomoduladores, terapia biolégica, y
asi evitar larealizacion de indices de actividad (Truelove-Witts)
con mala sensibilidad y especificidad, los cuales pueden llevar
a subestimar la actividad de la enfermedad y mala orientacion
a tratamiento, para asi evitar la realizaciéon de procedimientos
gue consumen costos son invasivos y con riesgo de complica-
ciones, como es el caso de la colonoscopia.**

Por otro lado, en este estudio también se demuestra
buena correlacion de los niveles séricos de 32M con el grado
de actividad endoscépica en pacientes con colitis ulcerosa
cronica idiopatica. En estudios previos, este marcador solo
habia demostrado correlacién para actividad en enfermedad
de Crohn.® Los resultados del presente estudio demuestran
que un nivel igual o superior a 1.3 mg/dl (valor obtenido
mediante curva ROC) tiene una correlacién positiva para
detectar actividad moderada a grave en pacientes con colitis
ulcerosa croénica idiopatica, siendo nuestro estudio el prime-
ro que muestra dicha correlacién en pacientes con colitis
ulcerosa croénica idiopatica.

En estudios previos se ha demostrado que en proctitis la
correlacién de B2My PCR con el grado de actividad es menor
cuando se compara con los pacientes que tienen una
afectacion mas extensa que rectosigmoides.5® Sin embar-
go, en el presente estudio se demostrd que existe una
correlacién positiva para ambos marcadores con la presen-
cia de pancaolitis.

El tamafio de muestra debe ser incrementado para
confirmar estos hallazgos encontrados. Cabe mencionar
que el estudio previo donde se valoré la PCR y 2M con
enfermedad de Crohn incluyé 87 pacientes.®

Conclusiones

La PCR ultrasensible y B2M sérica son marcadores poten-
cialmente Utiles para identificar actividad moderada y grave
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a nivel histolégico en pacientes con colitis ulcerosa cronica
idiopatica utilizando como valores de corte 0.36 mg/dly 1.3
mg/dl, respectivamente.
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RESUMEN

Los estudios de casos y autocontroles se clasifican como una
variante de los estudios de casos y controles. Se han mencionado
en la literatura cientifica desde hace aproximadamente 18 aiios, y
son empleados en investigaciones epidemiologicas con exposicio-
nes agudas o transitorias que pueden generar un evento en salud
(infarto agudo del miocardio, asma, lesiones, enfermedades infec-
tocontagiosas, entre otras). Para su manejo se requiere definir
conceptos tales como disparadores, tiempo de induccion, periodo
de caso, periodo de control. Su uso es limitado en la evaluacion de
exposiciones cronicas o no intermitentes. Por otro lado, este diserio
reduce sesgos de seleccion, de informacion, de confusion y el
sobrepareamiento. Una de sus ventajas es que requieren menor
tamaiio de muestra que un estudio clasico de casos y controles,
donde los periodos de control se pueden obtener del mismo sujeto,
sin la necesidad de entrevistar a otro tipo de controles. No
obstante, para el calculo del tamario de la muestra se debe tener en
cuenta el enfoque de disefios pareados. Este es un disefio donde los
principios tedricos de homogeneidad, simultaneidad y representa-
tividad se cumplen de manera singular.

Palabras clave:

Estudio de casos y autocontroles, estudio de casos y
controles, disparadores, periodo de caso,

periodo de control

Introduccién

l | na variante del disefio de casos y controles es cono-
cida en la literatura epidemioldgica hispana como
disefio de casos y autocontroles! (case crossover).

Estos disefios epidemiolégicos son utilizados para el
estudio de riesgos asociados con exposiciones transitorias
o disparadoras de enfermedad.? Se han empleado para
evaluar efectos de exposicién en el tiempo inmediato en
situaciones como infarto agudo del miocardio, seguridad en
medicamentos, accidentes de trafico, exposicion ambiental

Aceptado: 20 de noviembre de 2009 —

SUMMARY

Case crossover studies are considered as a variant of case control
studies, and they have been included in the scientific literature
since approximately eighteen years ago. They have also been used
in epidemiological research on acute or intermittent exposures that
may lead to a number of events including heart attack or cardiac
arrest, injuries, asthma, etc. Application of this particula r study
design requires defining concepts such as: triggers, induction time,
case period and control period. Its use is limited in studies on
chronic exposures. On the other hand, this type of design may
reduce selection and misclassification bias, confounding, and
overmatching. Another advantage is that it requires a small sample
size because the same case can be used as its own control in one or
several periods. Nevertheless, sample size calculation must be
assessed as a matched case-control study. This is a type of study in
which theoretical principles are accomplished in a sui generis
manner.

Key words:
Case-crossover study, case-control
study, trigger, case-period,

control-period

y en campafias de medios.® En 1988, Maclure inici6 esta
variante para evitar y controlar el sesgo de seleccién en
sujetos con diagndstico de infarto agudo del miocardio. El
objetivo del estudio original fue utilizar una aproximacién del
disefio clasico de casos y controles para investigar factores
relacionados con la incidencia del infarto agudo del miocar-
dio al dia siguiente de ocurrido el evento.*

Una premisa basica del estudio de casos y controles es
conseguir los mejores controles para compararlos con los
casos. Dichos estudios han utilizado frecuentemente contro-
les hospitalarios que potencialmente provocan sesgos en la

*Correspondenciay solicitud de sobretiros: Eduardo Salazar-Martinez. Av. Universidad 655, Col. Santa Maria Ahuacatitlan, Cerrada Los Pinos
y Caminera, 62100 Cuernavaca, Morelos, México. Tel.: (777) 329 3000, extension 3355. Correo electrénico: esalazar@insp.mx
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Estudios de casos-autocontroles

seleccion al compartir factores de riesgo para el estudio del
infarto agudo del miocardio, tales como ejercicio fisico
intenso, consumo de alcohol, estados de ira, consumo
excesivo de comida, etcétera. De igual forma, los pacientes
hospitalizados con enfermedades cronicas usados como
controles estan generalmente precedidos por periodos atipi-
cos de esas actividades y exposiciones;® estas condiciones
dieron precisamente lugar a una nueva propuesta metodo-
légica. Para definir mejor nuestra variante en discusion,
repasemos algunos antecedentes.

El disefio de casos y controles clasico es por definicion
un estudio retrospectivo que emplea una muestra de la
poblacion con el evento de estudio, donde el mayor reto es
encontrar el mejor control (para garantizar comparabilidad)
seleccionado de la misma base poblacional, independiente
de su exposicion. El disefio de casos y autocontroles intenta
cumplir con esta condicion realizando un “cruzamiento”
(crossover) de sujetos entre periodos de exposicién. El
término de cruzamiento ha sido basicamente utilizado para
describir ensayos clinicos en los cuales todos los sujetos
pasan por ambas fases, la exposicion y la no exposicion,*
donde la exposicion es asignada por el investigador. En
contraste, en los estudios de casos y autocontroles cada
sujeto sirve como su propio control, donde el cruzamiento de
la exposicion nunca ocurre. Esta sucede siempre previa al
evento y el investigador nunca la manipula.® Por otro lado, el
sujeto experimenta un cambio en su estado de caso a control
en diversos periodos previo al suceso del evento, pero éste
es independiente de la exposicion.

Disefo

Los disefios de casos y autocontroles son cercanos a los de
casos y controles pareados;” en ambos, cada caso tiene un
control pareado. En un estudio de casos y controles parea-
do, el control es una persona diferente en un tiempo similar;
en un disefio de casos y autocontroles, el control es la misma
persona en un tiempo diferente, por ejemplo: en un estudio

Incidencia

Tiempo

El punto de exposicion (x) representa al disparador; el periodo Ix representa al
periodo de induccion poblacional, posterior a la exposicion; el periodo del efecto
(Ex) comprende un efecto de periodo de alto riesgo (Ex1) y un efecto de periodo
de moderado riesgo (Ex2). (Figura modificada de Maclure, 1991)°

Figura 1. Curva epidémica para eventos agudos seguidos a
una exposicion con efecto transitorio.

sobre accidentes de trafico y uso de teléfonos celulares,*® se
indag6 sobre actividades realizadas por los accidentados,
exactamente a la misma hora, del dia previo al que ocurrio
el accidente. Dicha investigacion con el mismo sujeto permi-
ti6 concluir sobre la existencia de factores de riesgo que no
se hubieran determinado con otro tipo de controles.

Para comprender este disefio es necesario definir con-
ceptos que se aplican de forma novedosa en estos estudios:*®

« Disparadores: exposiciones cercanas en tiempo que
pueden desencadenar un evento, pudiendo llegar a
significar una causa proximal; sirven para describir algin
componente de la red causal cercano al evento objeto de
estudio (Figura 1). Un disparador puede ser una exposi-
cion transitoria y tener un periodo de efecto corto, o
puede ser transitorio pero con un efecto largo, por
ejemplo: la perturbaciéon luego de una conversacién
telefénica que distrae a un operador en una fabrica o a
un conductor de automovil.? La significancia de un dispa-
rador depende de su frecuencia y duracién del efecto,
como lo expresan Maclure y Mittleman: “si ellos raramen-
te suceden y son de corta duracion, su impacto sobre la
razén de momios (RM) puede ser muy bajo; respecto a
la duracién, se estima que existe un doble de riesgo de
infarto agudo del miocardio en las dos horas siguientes
a la actividad sexual, el cual se trasladaria a un insigni-
ficante riesgo anual de 1.01 entre las personas que
tienen actividad sexual una vez por semana”.?®

¢ Impedimentos (obstaculizadores): factores preventivos
de efectos transitorios que hacen contrapeso a los
disparadores, evitando la ocurrencia de eventos no
deseados, por ejemplo: un infarto agudo del miocardio
puede ser prevenido con aspirina debido a la funcion
antiagregante plaquetaria de ésta.

e Tiempo de induccion: periodo entre disparador y el efecto
en un individuo (para nuestro caso, la presencia de un
evento).

« Periodo del efecto: periodo entre el tiempo de induccion
minimo y maximo en una poblacion, es decir, periodo
tedrico de tiempo en el cual se da un evento posexposi-
cion a un disparador.

e Periodo de caso: periodo que se presenta luego de la
ocurrencia de algin disparador con la presencia del
evento; equivale a la duracion del periodo de efecto mas
el tiempo de induccion.

« Periodo de control; periodo en el que un evento puede
ocurrir pero no se presenta; se indaga por la presencia
del disparador. Este periodo es necesario seleccionarlo
cuidadosamente para determinar la probabilidad de aso-
ciacion entre el disparador y el evento.

¢ Ventana de exposicion: unidad arbitraria de observacion
donde se decide si puede o no ocurrir el evento; en este
tiempo se evallan hipoétesis, disefian preguntas o exploran
datos. Si encaja con el periodo en el cual se cree ocurren
los disparadores sera considerada el periodo de caso.

Estos conceptos deben estar claros en la fase de disefio
de un estudio de casos y autocontroles, con el objeto de que
puedan operacionalizarse correctamente (Figura 2).
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Aplicaciones

Este disefio ha sido utilizado en el estudio de eventos agudos
con exposiciones transitorias, y abarca desde eventos coro-
narios agudos hasta eventos de causa externa y de epide-
miologia ambiental. Para una consulta rapida sobre sus
diversos usos y aplicaciones véase el cuadro I.

El mejor ejemplo de eventos coronarios ha sido el estudio
entre la asociacion de ejercicio fisico intenso y el riesgo de
infarto agudo del miocardio realizado por Maclure y otros
investigadores.*59:10

En eventos infecciosos se ha usado de forma paralela
con estudio de casos y controles, para la identificacion de
factores de riesgo de dengue hemorragico con complicacio-
nes renales; el disefio de casos y autocontroles no mostré
grandes diferencias entre estos disefios, resaltando las
ventajas de costo-efectividad y logisticas del disefio de
casos y autocontroles.'* Autores franceses'? implementaron
este disefo en el estudio de una enfermedad trasmitida por
alimentos, donde se identific6 la Salmonella tiphy como
agente causal en un brote. De igual forma, en pacientes con
VIH-sida se evalud la prediccion de falla homeostatica de
células T en usuarios expuestos a drogas y a comportamien-
tos sexuales de riesgo.*®

En epidemiologia ambiental®* se ha utilizado en identi-
ficacion de las variaciones de exposiciones medioambienta-
les de corto plazo sobre la salud de las personas, en especial
las relacionadas con el inicio sibito de ataques de asma e
infarto agudo del miocardio. También se ha empleado en la
identificacion de factores asociados a la ocurrencia de
recidivas en la enfermedad de Meniere.’®

En lesiones de causa externa se ha usado de diferente
forma: Borges y colaboradores®!” han desarrollado disefios
multicéntricos para determinar la asociacion entre el uso y
abuso de alcohol con el riesgo de lesiones no fatales,
combinado con técnicas de metarregresion, encontrando
una asociacion positiva. En lesiones por accidente de trafico
se ha empleado para determinar riesgos medioambientales

¢Exposicion rutinaria?

\—, Periodo de

Periodo de
riesgo control

(—M ¢ Exposiciér inusual? f_M
< 1 : [
D ~ —_d H —_d D
1 de febrero i 31 de enero Ti
I 7.00 PM. i 7.00 P:M fempo
Evento Exposicién aguda Ventana de control
Ej: Disparador: Cada caso contribuye
1AM, Periodo de ira con una ventana de caso
accidente, Ejercicio intenso y una o mas ventanas de
lesién, Consumo de alcohol control.
suicidio, etc. Etc.

Periodo de riesgo: Periodo de tiempo donde siempre ocurre el evento y donde
se identifica si algun disparador estuvo presente previo a la ocurrencia del evento.
Periodo de control: Es el periodo de tiempo de comparacion donde no ocurre el
evento, alli se debe identificar si existe asociacion entre el disparador y el evento
evaluado. La ventana de caso y la ventana de control derivan de la misma persona
en diferentes momentos, esto significa que el disefio se basa en una muestra
pareada de sujetos.

Figura 2. Concepto del estudio de casos y controles.
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(influencias de vias con alto flujo y volumen de tréafico a ciertas
horas del dia), asociados a atropellamiento en peatones
escolares;® asi mismo para identificar asociacion entre estre-
sores o disparadores de indole académico en escolares con
atropellamiento.*?° No obstante, se ha discutido que estos
hallazgos deben ser confirmados por otras investigaciones
para diseflar e implementar estrategias novedosas en la
prevencién de estos eventos en dicha poblacion.

Como ya se ha descrito, otros autores,*® de forma
creativa, lo han utilizado para identificar el riesgo de acciden-
te de trafico tras la exposicion al uso previo de teléfonos
celulares, lo cual ha servido para implementar medidas de
control y prohibicion del uso de estos aparatos mientras se
conduce un automévil. Asimismo, se han usado para deter-
minar factores de riesgo transitorios??'22 que pueden origi-
nar lesiones en el lugar de trabajo, con el objeto de disefar,
promover e implementar programas de seguridad e higiene
ocupacional por intermedio de controles administrativos,
ejecucién de mejoras arquitecténicas, entrenamiento y ca-
pacitacion al personal trabajador.

Limitaciones

Como se ha sefialado, la fortaleza de este disefio radica en
laidentificacion de factores de riesgo (disparadores) produc-
to de exposiciones transitorias que generan eventos o
enfermedades de forma aguda; por tanto, no es util en la
evaluacién de exposiciones cronicas o no intermitentes,
donde es mejor usar los estudios de casos y controles
tradicionales, aunque podria utilizarse simultaneamente,
siempre y cuando los casos y autocontroles estén anidados
a un estudio de cohorte.* Este disefio, por tanto, es una
poderosa herramienta limitada a un rango especifico de
preguntas cientificas.®

Sesgos

El estudio de la validez en este disefio fue realizado por
Maclure.® Este autor comentd acerca de la presencia de
posibles sesgos de seleccién, informacion y confusion,
agregandose posteriormente otros autores en una descrip-
cion mas detallada sobre errores de clasificacion.?

a) Sesgo de seleccion: este disefio minimiza uno de los
principales problemas presentes en los estudios de
casos y controles: el sesgo de seleccion de los controles.
Al ser cada individuo su propio control, favorece la
comparabilidad.® No obstante, dependiendo del deseo
de participacién de los casos puede generarse sesgo de
seleccion;? éste se puede reducir con una estandariza-
cion adecuada de procedimientos y entrenamiento a
entrevistadores. Se estima que el sesgo de autoselec-
cion es un problema menor en este disefio respecto a los
estudios de casos y controles clasicos. Otra forma de
sesgo de seleccion sefalada por Bateson y Schwartz es
la seleccion inadecuada del periodo de control, no com-
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Cuadro I. Utilizacion del disefio de casos y autocontroles en diversos escenarios tematicos informados en laliteraturamundial

Grupos de eventos Autores Afo n RM IC 95 %
Eventos coronarios (infarto agudo del miocardio)
» Actividad fisicay riesgo de infarto agudo del miocardio Maclure* 1992 - - -
Mittlemany cols. 1995 1228 54 26-111
« Infarto de miocardio no fatal y actividad sexual previa Mullery cols.* 1996 858 25 1.7-3.7
Maclurey cols. 2000 - - -
« Actividad fisicavigorosay riesgo de infarto agudo de miocardio Hallqvisty cols. 2000 699 6.1 42-9.0
« Actividad fisica vigorosa e infarto agudo de miocardio Alberty cols.* 2000 122 16.9 10.7-27.0
Eventos infecciosos
* Factores deriesgo paradengue hemorragico Dixont 1996 196 5.5 1.6-29.8
» Factoresderiesgo paraunaenfermedades Haegeberty cols. 2003 17 5.0 1.1-46.9
de transmision alimentaria
* Factores predictores de fallade células T (VIH-sida) Schneiderycols. 2004 312 0.5 0.22-1.3
* Riesgodeinfecciones nosocomiales en unidades Hugonnety cols.®* 2007 144 2.0 1.3-33
de cuidados intensivos
* Hepatitisaguda Lee®ycols. 2008 12 34 11-15.7
Epidemiologia ambiental (infarto agudo del miocardio-asma)
» Efectos de las condiciones atmosféricas Sheppardy col.*® 2001 362 0.9 0.8-1.02
sobre lasalud de las personas Checkoway* 2004 - - -
» Contaminacion del aire sobre la mortalidad en adultos mayores Lepeuleycol. 2004 197 1.3 1.01-17
» Contaminacion ambientaly crisis de asma Laurent®y cols. 2008 4683 1.03 0.9-1.07
» Usodetabaco prenatal y riesgo de 6bito Salihu®y cols. 2008 4146 1.2 1.03-1.39
Eventos de causa externa:
* Lesiones externasvs. alcohol
- Uso de alcohol episodicoy lesiones no fatales Borgesy cols. 2004 705 3.9 28-54
Borgesy cols. 2006 705 3.9 28-54
Borgesy cols.® 2008 1391 15.0 5.8-39.1
* Accidentes de transito y uso de telefonia movil
- Uso de telefonia mévil y accidentes de transito Redelmeierycols. 1997 699 4.3 3.0-6.5
Redelmeiery cols.* 2001 - - -
- Riesgo de lesiones y uso de telefonia celular McEvoy y cols.*° 2005 456 4.1 22-7-7
- Uso de telefonia mévil y accidentes de transito Davesy cols.* 2005 456 4.1 22-7.7
- Fraccién de riesgo atribuible al alcohol paralesiones Cherpitel y cols.*? 2008 1145 1.85 p<0.01
« Accidentes ocupacionales (seguridad en el trabajo)
- Factores deriesgo ocupacionaly lesiones agudas de mano Sorocky cols. 2004 1166 11.0 9.4-1238
- Fatiga ocupacional y riesgo de lesiones Fismany cols.*? 2007 111 8.6 3.7-19.8
- Factores de riesgo transitorio y lesiones trauméticas de mano Chowy cols.$ 2007 196 283 14.4-55.0
- Factores de riesgo ocupacional de lesiones enlamano Lombardiy cols.* 2007 1166 9.6 8.1-114
seglin sexo
- Disparadores de lesiones de mano en comerciantes de pescado  Kuceray cols.*® 2008 217 3.1 18-55
* Accidentalidad infantil
-Riesgo de lesiones en nifios peatones y medio ambiente Robertsy cols. 1995 46 6.3 2.1-18.8
del tréfico urbano Petridou E y cols. 1998 156 242 10.8-54.4
- Somnolenciay riesgo de lesiones en nifios Valent Fy cols.*® 2001 311 2.3 11-51
-Fallos enlaseguridad escolar y riesgo de lesiones Laflammey cols. 2004 592 2.7 12-58
- Efectividad del uso del condén Warner y cols.*” 2005 971 0.5 0.3-0.9
Otros
» Asociacion entre antagonistas de acido félico durante Hernandez-Diazy 2004 3870 1.0 0.5-2.0
elembarazoy defectos cardiovasculares al nacimiento cols.*®
 Recidivas enenfermedad de Meniere Méllery cols. 2004 46 140 10.8-106.4
 Riesgo de hospitalizacion por sangrado gastrointestinal Schellemanycols.*® 2008 11444 1.68 1.2-2.33

*Articulos de revision y metodoldgicos.
£Se estudiaron otros factores de riesgo para evaluar la asociacion.

SEntre diferentes factores de riesgo estudiados, el mas significativo fue el mal uso de los equipos.
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parable con los periodos de caso, donde el sesgo es
mixto (seleccién e informacion).

b) Sesgo de Informacion: se pueden presentar dependien-
do de la forma como se recuerde y active la memoria de
los sujetos, es decir, la manera como se indague acerca
de las exposiciones hechas por los participantes, en los
periodos de riesgo y control preestablecidos. Como en
cualquier estudio epidemiolégico, el sesgo de informa-
cion ocurre cuanto mayor es el tiempo trascurrido entre
el evento y el periodo a investigar.? Dependiendo de los
hallazgos informados como datos incompletos de la
exposicion, sub o sobreestimacion de la exposicion en
los periodos de control y de caso, distorsion de la
seleccion de la muestra, extrapolacion de diferentes
grados de resultados e identificacion retrospectiva de
resultados,?® se pueden presentar errores que pueden
sub o sobreestimar la asociacion entre el factor de riesgo
y la ocurrencia del evento estudiado. También se ha
implementado la estrategia de comparar los estimadores
del periodo de caso con diferentes periodos de control
para identificar concordancia en los resultados.*?

c) Errores de clasificacion: los disefios de casos y autocon-
troles pueden presentar dos tipos diferentes de errores
de clasificacién de la exposicion que pueden ser diferen-
ciales; el primero es la mala clasificacién dependiente del
resultado de la exposicion, de la misma forma como
sucede en los estudios de casos y controles clasicos, no
obstante, aqui esta relacionado con el tiempo de induc-
cion. El segundo tipo es la mala clasificacion de la
exposicion, la cual es resultado de falla en la memoria
sobre el tiempo, es decir, puede haber subestimacion de
exposicion en la ventana de control como resultado de
gue algun episodio de exposicion haya sido olvidado.

d) Confusion: el uso de sujetos como su propio control
elimina la confusion por las caracteristicas constantes
entre éstos, pero no por las que varian en el tiempo.® En
el disefio de casos y autocontroles, el autopareamiento
permite el control de todos los confusores medidos y no
medidos fijos, es decir, situaciones que no varian entre
los individuos en el corto plazo, no obstante, puede
existir confusiéon por caracteristicas que varian entre
éstos durante los periodos de tiempo. Para evitar este
tipo de situaciones se recomienda revisar detalladamen-
te la seleccion del periodo de control y tener presente la
correlacién de exposiciones transitorias entre éste y el
periodo de caso.?

e) Sobrepareamiento: suele ocurrir cuando hay ajuste por
una variable que esta en el camino causal que vincula la
exposicion con el desenlace, al ser causa intermedia, o
tiene una relacion fuerte con la exposicion que la asocia-
cion verdadera puede distorsionarse, pudiendo subesti-
mar o sobrestimar el verdadero efecto entre un factor de
riesgo y un evento.?® Cuando se empareja no se identifica
la asociacion entre el desenlace y las variables pareadas,
debido a que una vez que se empareja por cierta variable,
los grupos de estudio son iguales respecto a esta varia-
ble.?¢ El disefio de casos y autocontroles al emparejar por
caracteristicas fijas o constantes, no identifica si éstas se
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encuentran o no asociadas a la presencia de un evento
agudo; situacion que si puede hacerse en un estudio de
casos y controles no pareado. Por ejemplo, Hallgvist y
colaboradores®® identificaron la actividad fisica como des-
encadenante de eventos coronarios agudos en un grupo
de pacientes, no obstante, no se pudo determinar si
existia asociacion con edad y sexo (frecuente en hombres
mayores de 45 afios) debido al sobrepareamiento.

Poblacién y tamafio de la muestra

Maclure y Mittleman* han aportado que en los disefios de
casos y autocontroles se necesita menos de la mitad de los
sujetos respecto a un estudio de casos y controles para
obtener los mismos resultados, sin la necesidad de entrevis-
tar controles, teniendo en cuenta que cada caso al ser su
propio control puede generar varios periodos de control para
estimar el riesgo. El determinante mas importante para la
estimacion del tamafio de la muestra es la frecuencia de
pares discordantes, los cuales se definen a través de un
estudio piloto. Se puede ganar eficiencia en estos estudios
excluyendo casos con exposicién regular constante o no
expuestos, y reclutando solamente pacientes con alta proba-
bilidad de “autocontrol” (crossover). A esto se le llama
contrapareamiento, el cual ha demostrado ser util al incre-
mentar la proporcion de sujetos discordantes, como lo
planteé Langholz.?” Cada caso expuesto es pareado con un
control seleccionado aleatoriamente entre aquellos sujetos
a riesgo pero no expuestos en el momento de ocurrencia del
caso; en forma similar, cada caso no expuesto es pareado
con un control expuesto.

Para el célculo del tamafio de muestra en este disefio se
requiere una aproximacion para disefios pareados.?®

Técnicas de recoleccion de la informacion

Para cumplir los objetivos al usar este disefio, se deben
seleccionar las variables de acuerdo al marco conceptual
planteado, por ejemplo: si se investigara los factores de
riesgo asociados con atropellamiento en escolares seria
necesario determinar variables identificadas en estudios
previos como edad, sexo, estrato socioeconémico, afio
escolar, cruce de avenidas, presencia de acompafiante, tipo
de acompafante, edad del acompafiante, estresores esco-
lares, factores de riesgo medioambientales, fecha, dia, hora
y sitio de ocurrencia del evento.#1¢ Sj algo similar se hiciera
para identificar factores de riesgo asociados a traumatismos
a nivel ocupacional,? seria necesario indagar por variables
como edad, sexo, antecedentes de una llamada telefénica,
caida de un objeto, etcétera.

Se debe realizar la operacionalizacion de cada una de las
variables definidas en el instrumento, como recomienda el
Internacional Development Research Centre,? para adecuar
y ajustar su elaboracion. Una vez que el cuestionario se
termine, Maclure y colaboradores* recomiendan realizar un
estudio piloto para precisar los periodos de caso y control
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que se implementaran al final, ademas de garantizar homo-
geneidad y comprension de las preguntas por parte de los
futuros participantes.

Técnicas de analisis

Se han descrito diversas alternativas para el analisis de los
estudios de casos y autocontroles. 261012182330 E| equipo de
Maclure y colaboradores, quienes crearon e implementaron
este disefio, han propuesto el uso de los estimadores de
Mantel-Haenszel con intervalos de confianza para datos
dispersos.*® Otros autores, segun los resultados encontra-
dos, han propuesto el analisis estratificado bajo la aproxima-
cion de pareamiento,®’ de forma analoga a como se hace
con el estudio de casos y controles pareados usando la
prueba de McNemar, la cual tiene una distribucién x? con un
grado de libertad. El estimador es larazén de momios, la cual
es calculada dividiendo el nimero de sujetos expuestos
durante el periodo de caso no expuesto en el periodo de
control (b) sobre aquellos expuestos durante el periodo de
control no expuesto en el periodo de caso (c)3 (Cuadro II).

También se puede generar un modelo estadistico con la
informacion recolectada, empleando regresion logistica con-
dicional similar a como se utiliza en los estudios de casos y
controles pareados, la cual obtiene razones de momios
ajustadas por las covariables estudiadas, recordando que se
elimina la confusién entre los casos (periodo de caso) y los
controles (periodo de control).61224

Cuadro ll. Tablade 2 x 2 paraun disefio de casos y autocon-
troles con pruebade McNemar

Exposicion para el

periodo de control
Si No
Exposicién para el Si a b a+b
periodo de riesgo No c d c+d
atc b+d N

a Casos con periodo de riesgo de exposicion y periodos de control de
exposicion.

b Casos con periodo de riesgo de exposicion y periodos de control de no
exposicion.

¢ Casos con periodo de riesgo de no exposicion y periodos de control de
exposicion.

d Casos con periodos riesgo de no exposicion y periodos de control de no
exposicion.

a+b Casos con periodos de riesgo expuesto.

¢ +d Casos con periodo de riesgo no expuesto.

a + c Casos con periodo de control expuesto.

b +d Casos con periodo de control no expuesto.

N Poblacion a estudio.

Al estimador se le llama razén de momios pareada (RMP). El
célculodelosintervalos de confianza se hace de la siguiente forma:

RMP = bic, IC 95% Exp {In (b/c + 1.96 (1/b + 1/c)*2}
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Conclusiones

El disefio de casos y autocontroles es una variante de los
disefios de casos y controles, donde los principios teéricos
de homogeneidad, simultaneidad y representatividad se
cumplen de forma singular.2®2 Al ser cada caso su propio
control, solamente que en un tiempo diferente, el sesgo de
seleccion de los controles se minimiza, cada caso de forma
simultanea esta representado debido a que tiene su “mejor”
control asegurado.* En cuanto al principio de homogeneidad,
se cumple corriendo el riesgo de sobreajuste®® por las
caracteristicas “fijas” o “constantes”, que no varian entre el
periodo de riesgo y el periodo de control. Este es un disefio
que debe explorarse en la indagacién de factores de riesgos
que se comporten como disparadores u “obstaculizadores”
de eventos de inicio agudo o repentino, o que presenten las
caracteristicas definidas por sus creadores.*5
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RESUMEN

En México, la epidemia de VIH/sida se ha mantenido estable en
términos de su lento crecimiento durante la iiltima década. Desde
que inicio el presente siglo se han realizado enormes esfuerzos
para mejorar el sistema de registro epidemiolégico, también se ha
ejecutado un importante niimero de estudios probabilisticos que
abarcaron gran cantidad de puntos geogrdficos en el territorio
nacional y un relevante niimero de poblaciones clave en términos
de vulnerabilidad frente a la epidemia, sin descuidar la vigilancia
centinela que se nutre con las personas que acuden voluntariamen-
te a realizarse la prueba de VIH. El andlisis de la informacion
obtenida recientemente y su comparacion con la del pasado siglo
han permitido el hallazgo de los nuevos rastros que deja la
epidemia a su paso. El andlisis conjunto y articulado de toda la
informacion obtenida apunta a que hay cambios en los patrones de
transmision del VIH/sida y, por tanto, se han modificado las
prevalencias observadas en décadas anteriores. Respecto a la via
de transmision sanguinea han cesado los contagios relacionados
con transfusiones y hemoderivados, sin embargo, ha crecido con
Sfuerza el niimero de personas seropositivas en la poblacion usuaria
de drogas intravenosas, fundamentalmente en la region norte del
pais. En la poblacién de hombres que tienen sexo con hombres se
observa un descenso de la prevalencia, con excepcion del grupo de
hombres que practican el trabajo sexual, en el cual habria un
importante incremento. En la poblacion con practicas hetero-
sexuales se aprecia con nitidez un crecimiento constante de los
casos de sida en mujeres, particularmente en las jovenes, en las
zonas rurales y en las mujeres indigenas.

Palabras clave:
Sida, VIH

Introduccién

E n diciembre de 2008 se cumplieron 20 afios de la
puesta en marcha del Conasida-Censida, tiempo en el
cual se ha consolidado una respuesta amplia y horizontal al
VIH/sida en el pais. Los resultados de las continuas acciones
que se han desarrollado desde 1983 cuando se diagnostico

Aceptado: 19 de enero de 2010 —

SUMMARY

The HIV/AIDS epidemics in Mexico has remained stable in terms of
its slow growth during the last decade. Since the beginning of this
century, efforts have been made to improve the epidemiological
registration system. An important number of probability studies
involving multiple geographic locations in Mexico and larger
numbers of high-risk vulnerable populations have also been carried
out, while continuing surveillance of volunteers for HIV testing.

The analysis of recently obtained information and its comparison
with that of the past century have unveiled the traces left by the new
epidemics in its wake. The joint analysis of available information
indicates that there are changes in transmission patterns of HIV/
AIDS that have modified the prevalence figures of previous decades.

While transmission of blood-borne HIV infections have ceased, the
number of HIV -seropositive drug users has increased, particularly
in the northern of Mexico. In the population of men having sex with
men (MSM) a decline in HIV prevalence has beennoticed, excepting
in the male sex working (MSW) group in whom a significant
increase has been observed. The population with heterosexual
practice clearly shows a steady growth of AIDS in women,

particularly in young women from rural areas and in native women.

Key words:
AIDS, HIV

el primer caso en México y, sobre todo, desde 1988 hasta
nuestros dias, han facilitado la obtencién de cierto control
sobre el curso de la epidemia. Hoy se aprecian nitidamente
ciertos cambios respecto de las tendencias observadas una
década atrés. Si bien las modificaciones en los patrones de
contagio se fueron produciendo gradualmente, ha sido en
los dltimos cinco afios que se ha podido corroborar con

Correspondenciay solicitud de sobretiros: Marcelo De Luca. Direccion de Investigacion Operativa, Centro Nacional parala Prevenciony Control
del VIH/sida, Herschel 119, 3er. Piso, Col. Anzures, Del. Miguel Hidalgo, 11590 México D.F., México. Tel.: 91 50 65 44. Correo electronico:

de_luca_marcelo@hotmail.com

Gac Méd Méx Vol. 146 No. 1, 2010

45

(www.anmm.org.mx)



La epidemia de sida en México al 2008

mayor grado de certeza la existencia de novedades en la
marcha de la epidemia en nuestro pais.

Uno de los factores que ha colaborado en el hallazgo de los
nuevos rastros que va dejando la epidemia en su trayectoria,
es el amplio programa de regularizacion en la captacion de
datos sobre personas diagnosticadas que viven con el VIH/
sida (PVVS). Para mejorar la calidad y oportunidad de la
informacién epidemiolédgica, la Secretaria de Salud inicié
diversas acciones enfocadas a robustecer el Registro Nacio-
nal de Casos de Sida, entre las que se destacan fortalecer la
comunicacion con las instancias ejecutivas de las demas
instituciones de salud, fundamentalmente con el Instituto
Mexicano del Seguro Social (IMSS); difundir ampliamente la
normatividad en la materia; confrontar las bases de datos del
Registro Nacional de Casos con los registros de otras institu-
ciones notificantes para validar la informacion, asi como
realizar la bisqueda intensiva de casos de sida no registrados.

Al ser confrontadas las bases de datos del Registro
Nacional y del IMSS hasta el afio 2000, se encontré un
subregistro de 7608 casos. Ademas, en un analisis de los
casos de sida registrados en ocho entidades del pais se
inform6 un subregistro de 34 % en el IMSS y de 18 % en los
servicios estatales de salud. Este procedimiento se repitié
durante 2004, cuando se logré recuperar 22 379 casos
notificados de los cuales solamente 4171 (18.6 %) corres-
pondian a casos presentados oportunamente, es decir,
diagnosticados durante el transcurso de 2004; el resto de los
expedientes se distribuy6 en los afios anteriores en funcién
de la fecha de diagndstico.*

Los estudios centinela que se realizaron durante las
décadas de 1980 y 1990 habian arrojado informaciéon muy
til sobre vias de contagio y sectores de la poblacién que se
encontraban en situaciéon de mayor riesgo. Tales estudios
permitieron estimar una primera aproximacion de la preva-
lencia que habia en los grupos mas vulnerables y en la
poblacién general, pero en la mayoria de las mediciones las
personas participantes en las muestras no eran selecciona-
das al azar, sino que se trataba de individuos que voluntaria-
mente asistian a las instituciones de salud para realizarse la
prueba de deteccion, para asi corroborar su propia percep-
cion del riesgo. Este procedimiento impedia obtener estadis-
ticas no sesgadas sobre prevalencias de VIH para cada
grupo, ademas de imposibilitar la articulacion de esta infor-
macién con las modalidades de practicas de riesgo que se
asumen en cada subgrupo de una poblaciéon clave.

Otro factor importante que permitié ampliar y profundizar
lainvestigacion epidemioldgica se relaciona con la puesta en
marcha de una serie de estudios transversales en poblacio-
nes clave enlas cuales ya se habia comprobado la existencia
de una mayor vulnerabilidad frente al contagio. Esto opero
principalmente a partir del afio 2001 en el marco de lo que
ONUSIDA denomina “estudios de segunda generacion”.?
Atendiendo a las conductas de riesgo mas frecuentes y las
prevalencias observadas en México, se decidio focalizar las
investigaciones en hombres que tienen sexo con hombres
(HSH), mujeres y hombres que practican el trabajo sexual
(MTS y HTS), usuarios de drogas inyectadas (UDI), perso-
nas en prisiones, migrantes de retorno y transportistas de
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larga distancia (“traileros”). Algunas de estas poblaciones
son de dificil acceso cuando se trata de obtener entrevistas
consistentes y probabilisticas, por lo mismo se dehié abor-
darlas implementado metodologias especiales.*®

Mediante la realizacién de comparaciones cuantitativas
e inferencias cualitativas con los datos que presentan las
fuentes consultadas, el articulo redne y articula analitica-
mente las certezas del momento.

Tendencias y prevalencias

Todas las estimaciones realizadas desde el afio 2003 sefialan
que la prevalencia de VIH/sida en poblacion general de 15 a
49 afos de edad es de 0.3 %, es decir, que tres de cada mil
personas adultas del pais se encuentran infectadas con o sin
conocimiento de su condicién de portador del virus. Esto
representa para 2007, en una estimacion de rango de posibi-
lidades intermedio, la existencia de alrededor de 200 mil PVVS
adultas en México,* en donde 44 mil serian mujeres, 125 mil
HSH, 13 mil clientes de MTS y HTS, 4300 MTS, 1800 HTS,
3100 privados de libertad y 3000 UDI.®

Al 14 de noviembre de 2008 se tenia contabilizado un
total de 124 505 casos de sida en el Registro Nacional. Esto
quiere decir que desde que comenz6 a diagnosticarse el sida
se han notificado y registrado esa cantidad de casos, cabe
destacar que la mayoria de estas personas ya ha fallecido.
Solamente se han registrado oportunamente 3574 casos
durante 2008,° por lo que habra que esperar algunos afios
para que se incorpore al registro el total de las personas
diagnosticadas con sida en el Gltimo afio.

En 2008 se han registrado 62 casos en nifios, casi todos
por transmision perinatal,” y 3512 en personas de 15 y mas
afios de edad (Cuadros | y Il). Se observa que para adultos
de ambos sexos se ha incrementado el peso relativo de la
transmision sexual, actualmente abarca 97 y 99 % de los
nuevos contagios en hombres y mujeres, respectivamente.
Los niveles de contagio sexual se han visto acrecentados de
modo relativo conforme las transmisiones por via sanguinea
han desaparecido en el transcurso de este siglo, con excep-
cion de los casos en UDI.

Transmisién sexual

Tanto las cifras de la historia de la epidemia como de los casos
recientes confirman que la transmision sexual es por mucho la
categoria predominante. Una comparaciéon entre los casos
acumulados y los nuevos (Cuadro 1) muestra que entre los
hombres mas jévenes (15 a 29 afios) se habria mantenido casi
inalterada la proporcién de contagios en HSH (homosexual +
bisexual), lo que explica cerca de 60 % de las infecciones
masculinas histéricas y nuevas. No sucede lo mismo en el
siguiente intervalo de edades (30 y mas afos), ya que en los
casos nuevos hay ocho puntos porcentuales de incremento en
la via de transmision heterosexual (Cuadro Il), lo que elevaria
a 50 % la proporcion de casos en heterosexuales cuando en la
historia de la epidemia representa 42 %. Sin embargo, cabe
aclarar que existen indicios de una falsa declaracion de la
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identidad sexual, sobre todo en hombres que ocultan su
bisexualidad por la persistencia de estigma y discriminacion
que sufren en sus entornos sociales. En visitas realizadas sobre
una pequefia muestra de hombres con sida registrados como
heterosexuales se constaté que cerca de 35 % de quienes
fueron notificados como heterosexuales son en realidad HSH.®

Los recientes estudios en HSH y HTS han mostrado
prevalencias promedio de 10 y 20 %, respectivamente,
cuando los estudios centinela de la década de 1990 habian
estimado 15.5 % en HSHy 13.6 % en HTS.* En las MTS se
habia observado® una prevalencia de apenas 0.4 % en 1990.
Recientemente,! las encuestas han encontrado grandes
variaciones en las prevalencias de las MTS segun ciudad
que van de 1 a 6.4 %. Es importante aclarar que en las
ciudades del norte del pais, donde se hallaron las prevalen-
cias mas grandes, el trabajo sexual femenino suele ir acom-
pafiado de la utilizacion de drogas inyectadas.

Transmisién sanguinea

Desde 1986 existen en México disposiciones legales que
prohiben la comercializacion de la sangre y obligan a que toda
la sangre donada de modo voluntario sea analizada previa-
mente a su utilizacion. En 1989, esta categoria de infeccion
explicod 17 % de todos los casos. Actualmente la via sangui-
nea acumula 3.5 % de los casos en hombres y, con excepcién
de los casos relacionados con las drogas inyectadas, no se
han registrado nuevos casos por transmisién sanguinea
desde 1999. Esta via posee un considerable peso relativo
(10.6 %) en los casos acumulados en mujeres, dado el peso
que tuvieron los casos del pasado por la contaminacion de los
bancos de sangre antes de la prohibicion® (Cuadros |y II).

De Luca y cols.

Transmisién por uso de drogas intravenosas

En 2000, cuando algunos paises latinoamericanos como
Argentina (41.9 %), Uruguay (26.3 %) y Brasil (21.7 %)
mostraban grandes porcentajes de casos por UDI, México
presentaba un porcentaje de casos acumulados de sida en
UDI de apenas 0.6 %.!* Los casos acumulados en hombres a
2008 ya ascienden a 1.3 0 a 1.6 % cuando se suma la
categoria que combina a los HSH usuarios de drogas inyec-
tadas (Cuadro Il). Los casos UDI diagnosticados en 2007
representaron 4 % del total en hombresy 1.6 % en las mujeres
durante ese afio.! También las cifras en los casos diagnostica-
dos en 2008 (2.7 % de los hombres y 0.7 % de las mujeres),
aunque incompletas, confirman la ya esperada tendencia a la
expansion de la epidemia entre los UDI y el mayor peso relativo
gue va adquiriendo esta categoria de contagio frente a otras.
Un analisis realizado para ubicar casos de sida en UDI por
zona metropolitana del pais sefiala que 45 % de los casos
relativamente nuevos (2003-2008) se concentra en solamen-
te cuatro ciudades del pais: Tijuana, Guadalajara, Ciudad
Juéarez y Hermosillo. Ademas, se ha estimado que estas urbes
albergan a cerca de 50 % de los UDI del pais, lo que significa
un elevado grado de concentracion geografica de la epidemia
y de la poblacién vulnerable a esta via de infeccion.
Durante 2006 y 2007 se inici6 un estudio de cohorte con
1056 UDI (898 hombres y 158 mujeres) residentes en Tijuana.
La prevalencia general de VIH obtenida asciende a 4.4 %.%? La
prevalencia en mujeres UDI es tres veces mayor que en
hombres (10.5 versus 3.4 %), si bien solamente 15 % de la
poblacién UDI estd compuesta por mujeres. Los principales
factores asociados con el contagio en las mujeres son ser
joven, haber padecido sifilis y un mayor tiempo viviendo en

Cuadro I. Casos nuevos y acumulados de sida en jovenes de 15 a 29 afios de edad, por categoria de

transmisiény sexo, 1983-2008

Hombres Mujeres
Casos  Diagnosticados Acumulados Diagnosticados Acumulados

2008 1983-2008 2008 1983-2008
Categoria de transmision n % n % n % n %
Transmision sexual 889 97.2 19914 95.8 264  99.2 4874 925
Homosexual 350 38.3 7624 36.7 0 0.0 0 0.0
Bisexual 182 19.9 4678 22.5 0 0.0 0 0.0
Heterosexual 357 39.0 7612 36.6 264  99.2 4874 925
Transmision sanguinea 24 2.6 766 3.7 2 0.8 396 7.5
Transfusion sanguinea 0 0.0 253 12 0 0.0 334 6.3
Hemofilia 0 0.0 105 0.5 0 0.0 0 0.0
Donadorremunerado 0 0.0 91 0.4 0 0.0 12 0.2
Usuario de drogas inyectables (UDI) 24 2.6 316 15 2 0.8 48 0.9
Exp. ocupacional 0 0.0 1 0.0 0 0.0 2 0.0
Otras (homosexual/UDI) 2 0.2 113 0.5 0 0.0 0 0.0
Sedesconoce* 4 0.4 9225 30.7 4 15 2019 277
Total 919  100.0 30018 100.0 270 100.0 7289 100.0

Fuente: SS/DGE. Registro Nacional de Casos de sida. Datos al 14 de noviembre del 2008.

Procesd: SS/Censida/DIO/SMI.

* La categoria “Se desconoce” se excluy6 del célculo de los porcentajes, sin embargo, dicha cifra se muestra para conocer su

magnitud.
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Cuadro Il. Casos nuevos y acumulados de sida en adultos con 30 y mas afios de edad, por categoria de

transmisiony sexo, 1983-2008

Hombres Mujeres

Casos  Diagnosticados Acumulados Diagnosticados Acumulados

2008 1983-2008 2008 1983-2008

Categoria de transmision n % n % n % n %
Transmision sexual 1789 96.9 44320 96.4 445  99.3 7955 889
Homosexual 465 25.2 14247 31.0 0 0.0 0 0.0
Bisexual 402 21.8 10885 23.7 0 0.0 0 0.0
Heterosexual 922 49.9 19188 41.7 445  99.3 7955 88.9
Transmision sanguinea 50 2.7 1495 3.3 3 0.7 989 111
Transfusion sanguinea 0 0.0 602 13 0 0.0 890 9.9
Hemofilia 0 0.0 74 0.2 0 0.0 0 0.0
Donadorremunerado 0 0.0 225 0.5 0 0.0 40 0.4
Usuario de drogas inyectables (UDI) 50 2.7 591 13 3 0.7 57 0.6
Exp. ocupacional 0 0.0 3 0.0 0 0.0 2 0.0
Otras (homosexual/UDI) 7 04 145 0.3 0 0.0 2 0.0
Sedesconoce* 26 14 25105 35.3 3 0.7 4215 320
Total 1872 100.0 71065 100.0 451 100.0 13161 100.0

Fuente: SS/DGE. Registro Nacional de Casos de sida. Datos al 14 de noviembre del 2008.

Proces6: SS/Censida/DIO/SMI.

*La categoria “Se desconoce” se excluyé del calculo de los porcentajes, sin embargo, dicha cifra se muestra entre para conocer su

magnitud.

Tijuana. El factor que presentd el mayor nivel de asociacion
independiente con la prevalencia de VIH en los hombres fue
la condicion de haber sido deportado alguna vez, con una
probabilidad cuatro veces mayor en relacién a quienes
nunca fueron deportados.*®

El sida en las mujeres

En los dltimos 25 afios se han notificado 20 450 casos en
muijeres de 15 y més afios (Cuadros | y Il), que representan
16.8 % del total de casos de sida en adultos registrados hasta
2008. El promedio de los casos acumulados en la década de
1990 muestra que se habia contagiado una mujer por cada seis
hombres,** pero en 2008 la relaciéon hombre-mujer ha descen-
dido a 4.9 hombres por cada mujer con sida. Es mas, desde
2003 los casos que se diagnostican anualmente estan mos-
trando una razén de masculinidad menor a cuatro casos en
hombres por cada caso en mujer de 15 y mas afios. Se estima
que en 2007 habia alrededor de 49 mil mujeres de 15 a 49 afios
de edad viviendo infectadas por el VIH de un total estimado de
198 mil PVVS,* es decir, que una de cada cuatro personas que
saben o ignoran que viven con VIH seria una mujer. Sin
embargo, hay que ubicar esta informacién en el contexto del
historial de infecciones para cada poblacion, sefialando que la
distribucién de tasas por categoria de transmisién muestra una
diferencia de casi 100 veces entre las tasas de prevalencia en
HSH en relacion a las tasas que muestran el comportamiento
de la epidemia en hombres y mujeres heterosexuales.*

Los casos diagnosticados en los jovenes del rango 15 a
29 afios de edad durante 2008 (Cuadro I) estan mostrando
una razon de 3.4 contagios masculinos por cada mujer, y en
los mayores de 30 afios (Cuadro Il) esa razén asume 4.2, lo
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que denota que en los casos mas recientes las mujeres
jovenes se hallan relativamente méas expuestas al contagio
que sus pares adultas.

Un analisis retrospectivo sobre 100 mujeres de 18 a 45
afios de edad que viven con el VIH/sida provenientes de
niveles socioeconémicos bajos de zonas urbanas y rurales,
identific6 que todas habian tenido compafieros que se
infectaron previamente y que habian vivido un minimo de
ocho afios con la infeccion antes de ser diagnosticada. La
actividad sexual fuera de la pareja de sus conyuges fue el
factor critico en la transmisiéon del VIH, todo en un contexto
sociocultural adverso para la negociacion de las condiciones
en los intercambios sexuales y marcado por una desinforma-
cion que no facilitd la adopcién de medios para protegerse.*®

Ruralizacién y casos en poblacién indigena

Al finalizar el 2000 se habia registrado 47 617 casos acumu-
lados, donde 2089 casos (4.6 %) eran de procedencia rural
(localidades menores a 2500 habitantes), y 893 (2.0 %) se
situaban en localidades que pueden ser consideradas de
transicion hacia lo urbano (2500 a 4999 habitantes). En
zonas rurales la transmision heterosexual es una modalidad
de infeccién muy frecuente presente en 43 % de los casos,
mientras que en las urbes representa 28.2 %. Por lo mismo,
la raz6n de casos hombre/mujer en las localidades rurales
fue de 4:1 en el 2000, cuando en las zonas urbanas era de
6:1. En 1994, 4.7 % de los casos diagnosticados ese afio era
rural, pero en 1999 representaron 8 %, lo que indica una
tendencia al crecimiento en relacion a los casos urbanos.!

En el territorio mexicano se localizan oficialmente 68
grupos indigenas distribuidos en 545 municipios, que re-
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presentan 22.7 % del total de municipios en el ambito
nacional. El 93 % de la poblacion indigena (PI) se ubica en
las regiones centro, sur y sudeste de la Republica Mexica-
na, y una de las caracteristicas tipicas de estos asenta-
mientos es la dispersion: siete de cada diez indigenas
vivian en alguna de las 156 602 localidades de menos de
2500 habitantes.'® Para 2000 se estimé la presencia de 10
253 627 de indigenas, y en el 2004 Censida contabilizé la
presencia de 1786 casos acumulados de sida en los muni-
cipios que contienen 70 % o mas poblacion indigena, los que
representaban 1.9 % de un total de 93 979 casos acumula-
dos hasta ese momento. El 20.7 % de esos casos se
presenté en mujeres, cuando las mujeres representaban
16.5 % de los casos acumulados en poblacién no indigena
(PNI). En la poblacién indigena la via principal de transmi-
sion es el contacto heterosexual (54.1 %) mientras que en
PNI ésta categoria es de 43.1 %.*

Como puede observarse, los casos rurales e indigenas no
representan una alarma con referencia a su nimero y propor-
cion respecto del peso relativo que poseen las poblaciones
rurales e indigenas en el pais (alrededor de 24 y 11 %,
respectivamente), pero son un problema en funcion de las
dificultades extraordinarias que se anexan en relacién a las
estrategias de prevencion y atencion que se pueden ejercitar
en las urbes. Con mayor frecuencia la poblacion rural cuenta
con menor escolaridad, mayor uso de lenguas indigenas y alta
desigualdad de género; todos factores que suelen incrementar
la dificultad para acceder e interpretar la informacién sobre la
enfermedad. El aislamiento también obstaculiza la exposicion
a las campafias preventivas y al control en centros de salud.’

Conclusiones

A finales de la década de 1990 se habia observado una
epidemia en crecimiento y casos de sida concentrados predo-
minantemente en HSH y en personas que habian vendido
sangre o recibido transfusiones; hoy presenciamos una epi-
demia con bajo ritmo de crecimiento que, sin embargo, se
muestra apreciablemente mas compleja. Las prevalencias
detectadas en la mayoria de los sectores que componen la
poblacion HSH hacen pensar que lentamente las acciones
preventivas estan contribuyendo a disminuir las conductas de
riesgoy el nimero de contagios en ellos, con excepcion de los
HTS, ya que los estudios transversales disponibles indican
una mayor prevalencia en este Gltimo sector respecto de la
anterior década. Durante las décadas de 1980 y 1990, las
medidas de proteccion adoptadas por las MTS habian funcio-
nado; hoy hay indicios de que las nuevas generaciones de
MTS han relajado latoma de precauciones y lentamente crece
la prevalencia en ese sector. La poblacién UDI, que parece
incrementarse dia a dia, también muestra tasas crecientes
absolutas y relativas de sida, los casos en UDI se han
incrementado seis veces en menos de una década. Lenta-
mente la epidemia amplia su radio de acciéon sobre las
mujeres, especialmente entre las jovenes y las conyuges de
hombres bisexuales, lo que se percibe con mayor nitidez en
las zonas rurales e indigenas del pais. La progresion de casos
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de sida en mujeres jévenes muestra un evidente crecimiento
de la epidemia en la poblacion femenina del pais. Este
crecimiento es absoluto respecto de las cifras que presenta-
ron ellas en el pasado como relativo frente al nUmero de casos
observados en los hombres. La via de transmision hetero-
sexual es la responsable de esta importante novedad.
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Presentacion del caso

E | caso corresponde a una mujer de 72 afios de edad,
con antecedentes personales de obesidad, hiperten-
sion arterial sistémica, enfermedad pulmonar obstructiva
cronica dependiente de oxigeno, insuficiencia venosa super-
ficial desde hace 40 afios, hipotiroidismo postiroidectomia en
tratamiento y grupo sanguineo A RhD+. La paciente se
encontraba bajo tratamiento con enalapril, complejo B, panto-
prazol, levotiroxina, pentoxifilina y ketorolaco, teofilina, amlo-
dipino, propafenona y acido folico. Recibié ocho ciclos de
quimioterapia por cancer de mama, a base de ciclofosfamida
y doxorrubicina.

Antecedentes quirdrgicos: tiroidectomia por bocio no
especificado en 1987, colectomia e ileostomia por cancer de
colén en febrero de 2007. Mastectomia radical modificada
derecha y mastectomia parcial izquierda en septiembre de
2007, por cancer de mama ductal infiltrante.

Antecedentes obstétricos: dos gestas y dos paras sin
complicaciones.

Antecedentes transfusionales: febrero de 2007, dos
unidades de concentrados eritrocitarios y dos unidades de
plasma fresco congelado; septiembre de 2007, cinco unida-
des de concentrados eritrocitarios.

Su padecimiento se inicié en febrero de 2008 posterior a
ciclo de quimioterapia y al encontrar en estudios de laboratorio
de control hemoglobina de 8.1 g/dl, ademas de astenia,
adinamia, anorexia y obstruccion intestinal; fue hospitalizada
para estudio y tratamiento. A la exploracion fisica se aprecio
palidez de mucosas y tequmentos y ligero tinte ictérico, sin otro
dato patolégico. La citometria hematica a su ingreso reveld
hemoglobina de 8.1 g/dl, hemat6crito de 24.2 %, volumen
corpuscular medio de 108.7 fL, concentracion de hemoglobina
corpuscular media de 33.3 %, ancho de distribucién eritrocita-
ria de 18.8 % y plaquetas 191 x 10%/pl, reticulocitos de 5.3 %.
La tincion de sangre periférica mostré anisocitosis, macrocito-
sis, esferocitosis, basofilia difusa, algunos cuerpos de Howell-

Jolley y tres eritroblastos por cada 100 leucocitos (Figura 1) los
tiempos de coagulacién fueron normales, la bilirrubina total fue
de 1.1 mg/dl, la deshidrogenasa lactica (DHL) de 771 Ul/I, el
antigeno carcinoembrionario de 1.4 ng/ml, el Ca 27-29 de 39
Ul/ml y el Ca 15-3 22 Ul/ml, dentro de parametros normales;
la T3, T4y TSH estuvieron dentro de los valores de referencia
normales (Cuadro I). La radiografia de torax reveld datos
sugestivos de hipertension pulmonar; el ultrasonido de higado
y vias biliares no presentaron alteraciones.

Por los hallazgos en la citometria hematica se le
transfundieron dos unidades de concentrado eritrocitario
O Rh D+, la citometria de control revelé6 hemoglobina de
8.8 g/dl, por lo que se le aplicaron dos unidades mas de
concentrado eritrocitario.

El banco de sangre indicé pruebas de compatibilidad
positivas hasta fase Coombs con técnica salina, con rastreo de
anticuerpos irregulares en suero débilmente positivo hasta

§ -

Figura 1. Frotis de sangre periférica al momento del diagnés-
tico. Se observa anisocitosis, basofilia difusa, un eritroblasto
ortocromatico y cuerpos de Howell-Jolley en dos eritrocitos.

*Correspondenciay solicitud de sobretiros: Maria del Rosario SAnchez-Navarro. Sur 136 nimero 116, Col. Las Américas, Del. Alvaro Obregrén,
01120, México D.F., México. Tel.: (55) 5230 8121. Fax: (55) 5230 8125. Correo electrénico: chayitosn_20@yahoo.com.mx
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Anemia hemolitica aloinmune refractaria

Cuadro I. Resultados de estudios de laboratorio y curso clinico

Hemoglobina Reticulocitos

DHL Haptoglobinas Hemoglobina

Fecha g/dl % ul/l mg/dI libre mg/dl Evolucion
11/02/2008 8.1 5.3

12/02/2008 8.8 1127

14/02/2008 124 5.0 Primer egreso
21/02/2008 7.2 1748 Reingreso
24/02/2008 6.2 16.4 1816

25/02/2008 5.8 14.4 0.0 20.0

27/02/2008 6.7 16.0 1163 0.0 12.0

10/03/2008 9.9 6.8 1116 Segundo egreso
17/03/2008 8.2 105 1351 0.0 21.2 Reingreso
19/03/2008 9.4 8.9 1377 7.1 10.8 Alta
01/04/2008 124 5.3 Control

fase Coombs, autotestigo negativo, prueba de Coombs direc-
ta negativa. Se realizé blsqueda de anticuerpos en suero con
panel estandar de eritrocitos comerciales con fenotipos cono-
cidos; la imagen se muestra en el cuadro I, encontrandose
especificidad para un probable anti-E y anti-S. El fenotipo
eritrocitario mostré antigenos C, c, e, Jk°, Fy®, k, Kp®,s, P, My
N positivos; E, Jk?, Fy?, K, Kp?, S, Le?, Le®, y A negativos. Ante
estos resultados se procedié a realizar pruebas de compatibi-
lidad con cuatro gotas de suero mediante técnica de albimina,
incubacion a 37 °C por 60 minutos, hasta fase Coombs y en
unidades de concentrado eritrocitario compatibles se realizé
fenotipo, negativo para antigeno E y S. Se le transfundieron
dos unidades de concentrado eritrocitario el 14 de febreroy se
egresé ese mismo dia por mejoria clinica y citometria hema-
tica de control, con hemoglobina de 12.4 g/dl.

Reingresé el 20 del mismo mes al encontrar en sus
estudios de control hemoglobina de 7.1 g/dl, hematdcrito de
20.9 %, volumen corpuscular medio de 115.3 fL, CHCM de
34.5 g/dI, ancho de distribucién eritrocitaria 21 % y plaquetas
162 x 10%ul. DHL 1748 Ul/I, BT 2.4 mg/dl, BD 1.1 mg/dly Bl 1.3
mg/dl, haptoglobinas 0 mg/dl, hemoglobina libre en plasma
42.9 mg/dl, reticulocitos 16 %. Se descartaron hemoglobinu-
ria paroxistica nocturna por citometria de flujo, infeccion por
Parvovirus B19, enfermedades oncohematolégicas median-
te biopsia de hueso, encontrandose médula 6sea hipercelu-
lar con alteracion en la maduracion de las tres series
hematopoyéticas, negativa para células neoplasicas. Prue-
ba de Coombs directa negativa, prueba de Coombs indirecta
positiva (Cuadro II). Se establecio el diagnéstico de anemia

Cuadro ll.Busquedadeanticuerpos en suero

hemolitica por aloinmunizacién. Durante esta hospitaliza-
cion se transfundieron nueve unidades de concentrado eri-
trocitario O RhD+ E-, S-. Egresé el 10 de marzo por mejoria
clinica.

Reingresé a los siete dias, nuevamente por sindrome
anémico e ictericia. Los estudios de laboratorio mostraron
hemoglobina de 8.2 g/dl; en esta ocasion se le transfundieron
cuatro concentrados eritrocitarios; egresé dos dias después
por mejoria clinica y continda en control en Consulta Externa.

Discusion

La exposicion individual a aloantigenos eritrocitarios des-
pués de una transfusion sanguinea, embarazo o trasplante,
puede producir anticuerpos. Es frecuente la presencia de
pruebas de compatibilidad positivas en pacientes que re-
quieren soporte transfusional, vital en el manejo de pacien-
tes con enfermedades hematoldgicas y malignas. La aloin-
munizacion a antigenos eritrocitarios resulta de factores
genéticos, adquiridos, dosis, ruta de administracién e inmu-
nogenicidad del antigeno.?

La inmunogenicidad se define como la habilidad de un
antigeno a estimular la produccién de anticuerpos corres-
pondiente en un paciente que carece del antigeno. El
antigeno D es el mas inmunogénico?. La relativa inmunoge-
nicidad de los antigenos de los grupos sanguineos es
estimada por la frecuencia de los anticuerpos®. Schonewille
y colaboradores informaron que el anticuerpo mas frecuente

Células 1 2 3 4 5 6 7 8
12/08/2008 1+ - 1+ - - 1+ - gr
20/02/2008 2+ - 3+ - - 3+ - g
27/02/2008 4+ - 4+ - 1+ 4+ - 1+

9 100 11 12 13 14 15 16 AT
g 1+ - or 1+ - ar - -
g3+ - or 2+ - 1+ - -
1+ 4+ - 1+ 2+ - 1+ - -

gr = débilmente positivo, - negativo, AT = autotestigo.
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en 1778 pacientes aloinmunizados fue anti-E en 34 %,
seguido de anti-Kell con 24.9 %); los anticuerpos del sistema
Rh y Kell juntos representaron 73 % de los aloanticuerpos
detectados y la frecuencia del anti-S fue de 2.3 %.2*

Tahhan y colaboradores sefialan que pacientes que
requieren por largos periodos soporte transfusional median-
te concentrados eritrocitarios por su enfermedad, como la
paciente descrita, deben estudiarse en relacion a otros
antigenos diferentes del sistema ABOy D, como C, E, c, e
y K, y brindar unidades compatibles con estos antigenos
para prevenir la aloinmunizacién.® Por ello seria necesario
fenotipar todas las unidades de concentrados eritrocitarios
en el banco de sangre, ademas del sistema ABO, a todos los
antigenos del sistema Rh (D, E, C, c, e). Sin embargo, la
relacion costo-eficacia, asi como la cuestion de si realmente
se suma seguridad al paciente, hace que esta conducta sea
discutible.5”

Unavez que un anticuerpo ha sido detectado por primera
vez, como en esta paciente, debe ser bien documentado, y
médicos y paciente deben tener conocimiento de la presen-
cia de este anticuerpo, para evitar transfusiones sanguineas
incompatibles, especialmente si el tratamiento es llevado en
varios hospitales.*® De identificar previamente aloanticuer-
pos con significancia clinica, se debe seleccionar sangre
carente de los antigenos relevantes para la transfusion,*®
que fue la conducta que se siguidé en esta paciente para
evitar la hemdlisis; sin embargo, la paciente presenté hemo-
lisis severa, si bien quienes se encuentran bajo quimiotera-
pia exhiben menor respuesta de anticuerpos que los pacien-
tes inmunocompetentes.* La misma conducta se debe tomar
cuando la deteccion al anticuerpo conocido sea negativay se
tenga conocimiento previo del anticuerpo, para evitar reac-
ciones hemoliticas transfusionales tardias.?

La persistencia de anticuerpos detectables seroldgica-
mente varia entre las personas y entre los anticuerpos. El
tipo de inmunoglobulina y la cantidad del anticuerpo, asi
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como la sensibilidad del método de deteccién, son los
principales factores que determinan la identificacion pre-
transfusion. Asi, el anticuerpo anti-E se detect6 en 25 %, 120
meses después de la primera deteccién y el anti-S se detect6
en mas de 50 %.°

Por la especializacion de los hospitales, los pacientes no
siempre son tratados en forma similar y no existe comunica-
cion entre los hospitales acerca de los anticuerpos existentes
en los pacientes, y como los anticuerpos llegan a ser indetec-
tables con el tiempo, el riesgo de una reaccién hemolitica
transfusional por unidades incompatibles se incrementa. Scho-
newille y colaboradores® informaron que 26 % de los aloanti-
cuerpos eritrocitarios no fueron encontrados en mas de una
ocasion después de la primera deteccion.

El diagnostico final en la paciente fue anemia hemolitica
aloinmune refractaria a tratamiento.
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CASO CLINICO

Infarto agudo talamico bilateral en paciente joven
con foramen oval permeable

Venice Chavez-Valencia?* y Elizabeth Soto-CabreraP
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— Recibido en su versién modificada: 26 de noviembre de 2009

RESUMEN

Antecedentes: La presencia de foramen oval permeable se asocia
a infartos cerebrales criptogénicos en pacientes jovenes.

Caso clinico: Hombre de 27 afios en quien se inicio de forma stibita
sindrome confusional agudo, bradipsiquia y somnolencia. La ima-
gen de resonancia magnética cerebral mostro infarto taldmico
bilateral simétrico por probable oclusion de arteria de Percheron
tipo 2b. El ecocardiograma identificé foramen oval permeable.
Conclusiones: El evento cerebrovascular es causa frecuente de
discapacidad e incluso muerte en poblacion joven. Debe hacerse
énfasis en el estudio integral de esta patologia.

Palabras clave:
Infarto cerebral, paciente joven, foramen
oval permeable, arteria de Percheron

Introduccién

L a etiologia de la enfermedad cerebrovascular aguda
en pacientes menores de 45 afios de edad es diferente
a la de los pacientes geriatricos; se han descrito méas de 40
causas, siendo el origen cardioembolico el mas frecuente.

La enfermedad cerebrovascular aguda se define como
un trastorno del encéfalo, focal o difuso, transitorio o perma-
nente, provocado por alteracién de la circulacion cerebral,
con sintomas y signos habitualmente focales y de instaura-
cién repentina. La enfermedad cerebrovascular aguda con-
tinla siendo la tercera causa de muerte y primera de
invalidez; segun la Organizacion Mundial de la Salud, al afio
en el mundo se producen 200 casos nuevos por 100 mil
habitantes.! La enfermedad cerebrovascular aguda es un
proceso grave, con mortalidad al mes del inicio entre 8 y 20%
y con frecuentes secuelas que invalidan permanentemente al
paciente; en la mayoria de casos se presenta en mayores de
55 afios, pero puede ocurrir a cualquier edad.>>°

Aceptado: 4 de diciembre de 2009 —

SUMMARY

Background: Patent foramen ovale (PFO) has been associated
with cryptogenic stroke in young patients.

Clinical case: A 27-year-old man presented with acute confusional
syndrome, altered language, bradypsychia and somnolence. Brain
MRI showed symmetrical bilateral thalamic infarctions probably
due to occlusion of Percheron’s artery type 2b. Echocardiography
showed patent foramen ovale.

Conclusions: Cerebrovascular disease is a frequent cause of
disability and even death in young patients, and thus its medical
approach should be emphasized.

Key words:
Stroke, young adult, patent foramen
ovale, artery of Percheron

Segun la naturaleza de la lesion, la enfermedad cerebro-
vascular aguda puede ser isquémica o hemorragica.! La
forma isquémica puede ser por aterotrombosis, cardioembo-
lismo, infarto lacunar o de causa indeterminada. En la de tipo
hemorrégico, la causa mas comun es la hipertension arterial
(46 a 80% de los casos),! localizandose en el putamen,
cerebelo, talamo y protuberancia. Los nucleos del talamo se
componen de cinco clases funcionales importantes; las lesio-
nes vasculares destruyen estos nucleos en diversas combina-
ciones y producen sindromes sensitivos, motores y del com-
portamiento, dependiendo del nicleo implicado.? Otras cau-
sas son las malformaciones vasculares, coagulopatias (inclu-
yendo la anticoagulacion), abuso de drogas, angiopatia ami-
loide cerebral, tumores cerebrales, enfermedades hematol6-
gicas, uso de anticonceptivos orales, embarazo, posparto y
migrafia.»®® Sin embargo, entre 10 a 43% de los adultos
jovenes con enfermedad cerebrovascular isquémica (embo-
lica y no embdlica) es de causa desconocida.!?

*Correspondencia y solicitud de sobretiros: Venice Chavez-Valencia. Servicio de Medicina Interna, octavo piso, Hospital Central Sur de Alta
Especialidad Pemex, Periférico Sur 4091, Col. Fuentes del Pedregal, Del. Tlalpan, 14141 México D.F., México. Tel.: (55) 5645 1684, extension

51198. Correo electronico: drvenicechv@yahoo.com.mx

No hubo fuente de financiamiento externa. El estudio fue realizado en el Instituto Nacional de Neurologiay Neurocirugia “Manuel Velasco Suarez”.

Gac Méd Méx Vol. 146 No. 1, 2010

55

(www.anmm.org.mx)



Enfermedad cerebrovascular en jovenes
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Figura 1. Resonancia magnética craneal. a) secuencia difu-
sién corte coronal; se observa restriccion en la sefial a nivel
de ambos tadlamos con extension rostrocaudal de lado dere-
cho llegando a pedinculo cerebral (flecha). b) Secuencia
difusion, corte axial, con restriccion en la sefal bilateral de
talamo. c) Secuencia FLAIR, corte axial; se observa hiperin-
tensidad en ambos tadlamos. d) Secuencia T2, corte axial,
donde se observa infarto bilateral de talamo.

Caso clinico

El caso corresponde a un hombre de 27 afios de edad, cuyo
padecimiento se inicié de manera subita con somnolencia,
bradipsiquia y sindrome confusional agudo, respondiendo a
estimulos dolorosos retirando la extremidad estimulada, con
Glasgow de nueve puntos. Sin datos de focalizacién neuro-
légica. Mirada en reposo central, reflejos de tallo presentes.
Movilizacion de las cuatro extremidades, reflejos de estira-
miento muscular++ generalizados, tono y trofismo muscular
normal, sensibilidad para el dolor conservada. Sin menin-
geos. A suingreso se realizé tomografia axial computarizada
y 24 horas después, angiografia.

Liquido cefalorraquideo, quimica sanguinea, electréli-
tos séricos y perfil de lipidos normales. Electrocardiograma
sin alteraciones en el ritmo ni datos de lesién o isquemia.
Perfil de drogas negativo a cocaina, marihuana, morfina,
benzodiacepinas, anfetaminas. Electroencefalograma sin
actividad epiléptica. Tomografia axial computarizada: infar-
tos talamicos bilaterales. Resonancia magnética cerebral:
lesiones talamicas bilaterales hipointensas en T1 e hiperin-
tensas en T2 y FLAIR, con restriccion en la secuencia de
difusion, compatibles con infartos talamicos en territorio
paramediano bilateral (Figuras la-1d). Angiografia normal.
Fenestracion de arteria basilar como variante anatémica,
resto sin alteraciones (Figura 2).

El ecocardiograma transtoracico demostré diametro de
cavidades normales, movilidad global y segmentaria nor-
mal. FeVI de 70%, sin valvulopatias. Presion sistélica pul-
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Figura 2. Angiografia cerebral de circulacion posterior donde
se puede observar la fenestracion de la arteria basilar.

monar de 30 mm Hg; al contraste de solucion salina agitada
se observd paso espontaneo de cavidades derechas a
izquierdas. Se diagnostica foramen oval permeable.

Discusioén

Paciente adulto joven previamente sano, con enfermedad
cerebrovascular aguda isquémica, se presenté con déficit de
funcién de comienzo subito, alteracion del estado de alerta,
mismo que por lo general se encuentra asociado con evento
cerebrovascular hemorragico.®

Aproximadamente 85% de todos los eventos cerebro-
vasculares es de tipo isquémico, y la aterosclerosis de
grandes vasos causa 10% en pacientes menores de 55
afios.'® Los eventos cerebrovasculares del territorio tubero-
talamico producen dafio y alteracion para despertar y en
orientacion, aprendizaje y memoria, personalidad y funcion,
superposicion de informacion temporal, y paresia facial
emocional. Los infartos del territorio paramediano causan
alteracion para despertar, particularmente si la lesién es
bilateral; el aprendizaje y la memoria estan deteriorados, y
el déficit de lenguaje resulta de lesiones que incluyen el
nacleo ventrolateral.?

La diseccion de la arteria cervical causa hasta 20% de los
eventos cerebrovasculares en pacientes menores de 45
afios, y puede ser precedida por trauma suave del cuello
(tos, vuelta vigorosa de la cabeza). Otras causas de evento
cerebrovascular en menores de 45 afios son las alteraciones
hematoldgicas, sindrome antifosfolipidos, anemia de célu-
las falciformes y trombocitopenia inducida por heparina, que
se asocian a trombosis arterial. La mayor parte de las
alteraciones de hipercoagulabilidad hereditarias como factor
V Leiden/resistencia activada de la proteina C, la mutacion
del gen de la protrombina (G20210A), deficiencia de anti-
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trombina IlIl, deficiencia de las proteinas C y S, causan
tipicamente trombosis venosa;**° por lo que esperariamos
encontrar evento cerebrovascular agudo, trombosis venosa
cerebral o movimiento embélicos paradoéjicos debido a fora-
men oval permeable.*

El uso de cocaina es causa importante de evento cere-
brovascular isquémico, pues ocasiona vasoconstriccién ce-
rebral en una manera dosisdependiente; el riesgo de evento
cerebrovascular es 4.5 a 6.5 veces mayor en consumidores
de la droga que en sanos.'® Las cardiopatias emboligenas
representan 12 a 34% de las causas de evento cerebrovas-
cular isquémico en el adulto joven.*!' El agujero oval se
cierra normalmente en el nacimiento, sin embargo, un fora-
men oval permeable esta presente en 10 a 25% de la
poblacion en general. Una investigacion sefiala que los
niveles bajos de colesterol HDL es el Gnico indice de lipidos
séricos que se asocia a riesgo de evento cerebrovascular en
menores de 45 afios.*?

La importancia del caso es la rara asociacién de foramen
oval permeable y la probable variante de Percheron tipo 2b,
la cual es una variante de la arteria paramediana, descrita
por Percheron;? la tipo 1 es la salida normal de la arteria
paramediana, donde la izquierda se origina en el primer
segmento (P1) de la arteria cerebral posterior izquierda y la
derecha de la arteria cerebral posterior derecha; en la tipo 2,
ambas arterias paramedianas salen de manera indepen-
diente de una sola arteria cerebral posterior; en la tipo 2b,
ambas arterias paramedianas se originan de un tronco
comun proveniente de una sola arteria cerebral posterior e
irrigan la parte inferomedial de ambos talamos, por lo tanto,
la obstruccidn conduce a infarto bilateral tAlamo-mesencé-
falo.'®1¢ En nuestro paciente se traté de una variante poco
comun de irrigacion cerebral sanguinea talamica.

Para investigar el posible origen cardioembdlico en el
paciente, el estudio de opcién fue el ecocardiograma trans-
esoféagico, por la proximidad al coraz6n.**** Las pautas actua-
les de la American Heart Association, American College of
Cardiology y American Society of Echocardiography, dan una
indicacion de clase | a la ecocardiografia en pacientes meno-
res de 45 afios con evento cerebrovascular o mayores de 45
afios con evento cerebrovascular sin evidencia de causas
obvias.

El riesgo del primer evento cerebrovascular en pacientes
asintomaticos con foramen oval permeable en la poblacion
en general no se ha establecido claramente; en la cohorte de
Manhattan no se demostré diferencia significativa en inci-
dencia del evento cerebrovascular entre sujetos con y sin un
foramen oval permeable.*’

Antes del ecocardiograma transesofagico, la deteccion de
una fuente cardiaca de émbolos era de 40 a 60%. El ecocar-
diograma transtoracico tiene baja sensibilidad para identificar
permeabilidad del foramen oval permeable,® por lo que en
pacientes con ecocardiograma transtoracico normal, una
fuente cardiaca de émbolos puede ser detectada por ecocar-
diograma transesofagico en 40%, independiente de la edad.*
El diagnéstico de foramen oval permeable se realiza con
ecocardiograma transesofagico y aplicacion de medio de
contraste (burbujas) con maniobra de Valsalva, apreciandose
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el paso de las mismas de atrio derecho a izquierdo.*®*®
Algunos autores proponen el ultrasonograma Doppler trans-
craneal de contraste (c-TCD),° como método alternativo en la
deteccion de cortocircuitos derecha-izquierda.

El electrocardiograma tiene valor en identificar causas
cardioembdlicas potenciales de evento cerebrovascular como
fibrilacion auricular o infarto del miocardio. Silas pruebas con
ecocardiograma transesofagico fueran negativas se debe
realizar angiografia cerebral en las primeras 48 a 72 horas
después del evento cerebrovascular, periodo con mayor
positividad. El registro Holter puede ser util en trastornos del
ritmo auricular ocultos y episédicos.*

Se ha descrito una serie de dispositivos para ocluir de
manera satisfactoria un foramen oval permeable (dispositivo
de Sideris, el Cardio-seal, Asdos, Amplatzer, etcétera).'® La
ventaja principal del cierre de foramen oval permeable es
que proporciona un cierre permanente del defecto, pues
previene los émbolos paraddjicos futuros sin los riesgos
agregados asociados a la anticoagulacion a largo plazo.

Un metaanalisis elaborado por Messé no mostré riesgo de
evento cerebrovascular o de muerte en pacientes con foramen
oval permeable, pero la tasa de sangrado fue mas alta en la
cohorte de pacientes que recibieron warfarina que en los que
recibieron acido acetilsalicilico (ASA).?* Tsong-Hai Lee y
colaboradores encontraron cuatro factores de riesgo para
enfermedad cerebrovascular aguda en adultos jovenes: hi-
perlipidemia, tabaquismo, hipertension y antecedentes fami-
liares de evento cerebrovascular.?? Orszulak concluyé que el
cierre del foramen oval permeable puede disminuir el riesgo
de evento cerebrovascular recurrente o de ataque isquémico
transitorio, y evitar la anticoagulacién de por vida en el adulto
joven si no hay otra indicacién.?® Tulius no encontré eventos
cerebrovasculares isquémicos en pacientes con foramen oval
permeable y cierre percutaneo en tratamiento con ASA oral o
clopidogrel en 28 meses de seguimiento.?®

La anticoagulacion a largo plazo es sugerida en pacien-
tes con tromboembolismo venoso asociado o estados hiper-
coagulables seleccionados, en pacientes con riesgo elevado
(foramen oval permeable, infartos cerebrales multiples,
embolismo pulmonar o antecedente de que la actividad de
Valsalva provoca el evento cerebrovascular),?*® siendo cla-
se 1C el uso de antiagregantes plaquetarios en presencia de
foramen oval permeable.®
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RESUMEN

Herminia Franco Espinoza fue la primera médica graduada del
Colegio del Estado de Puebla. Nacio en Chieltla, Puebla, en 1891,
hija del profesor Felipe Franco Pachecoy Zeferina Espinoza Nape.
Termino sus estudios en 1915 y su examen profesional fue en 1917.
Durante el asalto a la casa de la familia Serdan, el 18 de noviembre
de 1910, atendié al primer herido cuando era practicante volunta-
ria del Hospital de San Pedro. Firmo la carta antirreeleccionista
del grupo “Luzy Progreso”, encabezado por Aquiles Serdan. Viajo
a la ciudad de México y se establecié en Plaza de la Constitucion
37, donde abrié un consultorio. En 1929 tomé un curso de gineco-
logiay obstetriciay de puericultura en la Universidad Nacional de
Meéxico, en la ciudad de México. En 1937 viajo a Paris para tomar
cursos de ginecologia y obstetricia y pediatria en los Hospitales
Broca, Baudeloc y Des Enfants Malades. Se jubilo en 1965, al
cumplir 50 afios de labor profesional. En 1970 fue reconocida como
veterana de la Revolucion Mexicana. La doctora Franco fue parte
de las mujeres que encabezaron a principios del siglo pasado, la
participacion de la mujer en la vida médica mexicana.

Palabras clave:
Historia de la medicina, Revolucion Mexicana,
ginecologia, obstetricia

Introduccién

E lanhelo de sabery el afan de investigar no termina sino
con la vida, decia Herminia Franco, primera mujer
egresada de la Escuela de Medicina del Colegio del Estado
de Puebla (Figura 1A). Precedida por Matilde Montoya
(1887), Columba Rivera (1899), Mercedes Rugeiro (1900),
Guadalupe Sanchez (1900), Antonia L. Marin (1904), Sole-
dad de Régules (1907), Sara Ruiz (1916) y Carmen Zurita V

Aceptado: 31 de julio de 2009 —

SUMMARY

Herminia Franco-Espinoza was the first woman to receive a medical
degree in the “Colegio del Estado de Puebla”, Mexico. She was born
in Chietla, Puebla, in 1891, and was daughter of Professor Felipe
Franco-Pacheco and Zeferina Espinoza-Nape. Herminia concluded
her professional studies in 1915 and graduated in 1917. During the
1910 attack to the house of the Serddan family in Puebla, she provided
medical care to the first injured while she was avoluntary practitioner
at the Hospital de San Pedro. She participated in the signing of the
anti-reelectionist letter of the group “Luz y Progreso”, headed by
AquilesSerdan. Thereafter, she movedtoMexico City and established
at Plaza de la Constitucion 37, where she opened a medical office. In
1920 she undertook a course on gynecology and obstetrics and child
welfare at the National University of Mexico. In 1937 she traveled to
Paris to undertake a course on Gynecology and Obstetrics and
Pediatrics at1."Hopital Broca, L’H6pital Baudeloc and1."Hopital des
Enfants Malades. She retired in 1965 when she completed 50 years
of professional practice. On 1970 she was recognized as a V'eteran
of the Mexican Revolution. Dr. Franco was part of the group of
women who at the beginning of the last century pioneered in Mexico
women’s participation in mexican medicine.

Key words:
History of medicine, Mexican Revolution,
gynecology, obstetrics

(1917), Herminia Franco fue la novena mujer en la historia
de la medicina mexicana en recibir titulo universitario de
médica cirujana.’® En la entrada de la Universidad de la
ciudad de Puebla de los Angeles, se colocé en 1967 una
placa alusiva al cincuentenario de la graduacién de la docto-
ra Franco y conserva esta Universidad su titulo original, el
cual fue donado por sus hijas en 2004.

En México, la mujer partera era un recurso médico
aceptado y vigente en la época en que Herminia Franco

*Correspondencia y solicitud de sobretiros: Carlos Ortiz-Hidalgo. Departamento de Patologia, Centro Médico ABC, Sur 136 numero 116, Col.
Las Américas, Del. Alvaro Obregén, 01120 México D.F., México. Tel. y fax: (55) 5230 8171. Correo electronico: cortiz@abchospital.com
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Figura 1. A) Doctora Herminia Franco Espinosa. Fotografia tomada
el 20 de octubre de 1920. B) Titulo de médica cirujana. El examen
profesional fue a finales de 1917, pero el titulo esta firmado el 12 de

agosto de 1918.

decidi6 ser médica.* Desde la época precolombina, los
mexicas tenian a la mujer partera o ticitl, que se encargaba
de los partos y del recién nacido.®* Las parteras persistieron
durante la época de la Colonia y era vista natural la actividad
de estas mujeres en la sociedad. Es posible que fuera en
parte la actividad que tuvo Herminia como partera, lo que la
inspir6 a estudiar la carrera de medicina en 1911.

Hermina Franco estudiante de medicina

La doctora Herminia Franco Espinoza nacio en la villa de San
Francisco Chietla, del estado de Puebla, el 5 de diciembre de
1891, y fue bautizada un dia después por el cura del pueblo,
don Porfirio M. Marin, con el nombre de Herminia Crispina
Nicolasa Franco Espinoza, siendo sus padrinos D. Celerino
Arias y Margarita Sosa. Sus abuelos paternos fueron Guada-
lupe Francoy Luisa Pachecoy los maternos, Miguel Espinosa
y Maria Nape. Herminia fue la mayor de la familia de Felipe
Franco Pacheco y Zeferina Espinoza Nape, y tuvo ocho
hermanos: Maria Luisa (quimica), Maria Teresa (profesora de
primaria), Ana Maria (médico), Ramon (muri6 de 15 afios por
un accidente montando a caballo), Carlos (muri6 en la revo-
lucién), José Felipe (médico pediatra), Lauro (Marino, capitan
de corbeta) y Carlos (murié6 por septicemia secundaria a
infeccion de un forinculo en el cuello) (Figura 2).

Fue el ambiente familiar donde crecié Herminia una gran
fuerte de estimulo para que iniciara los estudios profesiona-
les. Su padre, don Felipe Franco Pacheco, fue notable
investigador, geografo, fildlogo y alumno fundador de la
Escuela Normal de Puebla, que al quedar huérfano a tempra-
na edad tuvo como tutor al ilustre maestro D. Guillermo Prieto.
Al recibirse de la Normal, don Felipe fue maestro en su pueblo
natal Chietla, y unos meses después del nacimiento de su hija
Herminia fue nombrado Director de la Escuela de Puebla e
inspector (1896-1910) de Educacion Primaria del Estado de
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Puebla. Felipe Franco fue autor del libro Indonimia geografica
del estado de Puebla, donde describe las raices etimolégicas
de los nombre de las poblaciones (ciudades, villas, pueblos,
rancherias, haciendas, ranchos, congregaciones y ejidos) de
origenindigena, de acuerdo al Censo General de 1940.°Es en
este libro donde explica que Chietla, lugar de nacimiento de
Herminia, deriva de la voz nauhatl chichictlan que significa
“junto o cerca de la cosa amarga” y el uso desfigur6 la palabra
suprimiendo la primera silaba quedando Chictlan y al fin

Flgura 2. Bodas de plata de los padres de la doctora Hermlnla
Franco. Felipe Franco Pacheco y Zefrina Espinoza Nape,
1941. Fila de arriba (adultos) de izquierda a derecha: Ana Ma.
Franco, Vicente Gonzalez, Bertha Hidalgo, Herminia Franco,
profesor Felipe Franco Pacheco, José Felipe Franco, Zeferina
Espinoza de Franco, Gloria A. Hidalgo, Ma. Teresa Franco.
Fila de de abajo (nifios de pie) de izquierda a derecha: Ana
Ma. Lara Franco, Rodolfo Franco Vazquez, José Sergio
Franco Vazquez, Ma. Luisa Franco Vazquez. (nifios senta-
dos): Elvirita Gonzélez, Manuel Lara Franco, Olga Lara
Franco, Ma. Teresa Ortega Franco.
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Chietla. En los campos de esta zona se producia por efecto
de la humedad una eflorescencia salina cuyo polvo blanco
tenia un sabor amargo porque sus compuestos quimicos eran
cloruro de sodio y sulfato de magnesia.

Ademas, favorecié a Herminia que don Felipe fuera
feminista, en una época en que las mujeres tenian pocas
oportunidades para estudiar. En una ocasion, Herminia
visitaba con su padre la ciudad de Puebla y al pasar frente
ala construccion del Colegio del Estado (hoy Universidad de
Puebla) le dijo; “ahi he de estudiar”, lo que entusiasmé a don
Felipe, quien la alent6 y ayudd para conseguir su objetivo.
También su madre, dofia Zeferina Napa, colaboré a desper-
tar la vocacion de médica, pues ella misma era partera.
Herminia trabajé ayudando a su madre en partos de la
ciudad de Chietlay Pueblay también fue asistente del doctor
Fermin Viniegra, y recibié el diploma de partera en 1912.

A los siete afios de edad, Herminia ingreso a la escuela
primaria en su ciudad natal y posteriormente estudié secun-
daria en la Escuela de las Damas en la ciudad de Pueblay la
preparatoria en el Colegio del Estado. Antes de su ingreso a
la escuela de medicina, Herminia fue a la escuela de parteras,
gue ofrecia una carrera rapida donde entonces el Unico
requisito era que las solicitantes supieran leer y escribir.
Herminia y su madre decidieron inscribirse y tomar el curso de
lunes a sabado de una a seis de la tarde, por lo que temprano
en las mafiana se levantaban para preparar la comida y dejar
limpia y planchada la ropa. Al final de los dos meses, dofia
Zeferinay Herminia recibieron el titulo de parteras y pronto las
comenzaron a llamar como ayudantes de parto.

Matilde P. Montoya, la primera médica mexicana, habia
hecho en 1881 solicitud de ingreso a la escuela de medicina
de Puebla, que fue aprobada por unanimidad.? Sin embargo
tuvo que lidiar con la oposicién de muchos médicos y
sectores sociales poblanos tradicionalistas que no toleraban
la presencia de una mujer en la escuela, pero trazé el camino
para que posteriormente otras mujeres lucharan por ingre-
sar a la escuela de medicina. Asi, en 1911, Herminia se
matricul6 en la Escuela de Medicina del Colegio del Estado
(Figura 3A).

Ortiz-Hidalgo

Situado en el centro de la ciudad de Puebla de los Angeles,
a 140 m de la plaza principal, el Colegio del Espiritu Santo del
Estado de Puebla, hoy Universidad de Puebla, fue fundado por
don Melchor de Covarrubias el 15 de abril de 1587 y estuvo a
cargo de los jesuitas hasta la expatriacion de éstos en 1767.
El Colegio entonces quedd a cargo del Obispado, que le dio el
nombre de Colegio Carolino, y al pasar a manos del Gobierno
en 1825 se le cambié el nombre a Colegio del Estado. Entre
la lista de profesores y alumnos distinguidos se encuentran
José Maria Lafragua (1813-1875), Manuel Azpiroz (1836-
1905), Félix Béiztegui, Gustavo Mahr y el primer patélogo
mexicano, Manuel Toussaint Vargas.®

Entre los maestros de Herminia en la Escuela de Medicina
se encontraban médicos distinguidos como Joaquin Ibafez y
Saldafia, Angel Contreras Alcocer y Alberto Moreno. En sus
cursos siempre obtuvo buenas calificaciones, lo que sorpren-
dia a sus maestros. “En la clase de anatomia —decia
Herminia— me preguntaban la clase y las regiones de disec-
cion todos los dias. Era algo injusto pues a mis demas
comparfieros les preguntaba solo de vez en cuando. Por esto
me quejaba con mi padre quien me decia: hija, que bueno que
te pregunten tanto, asi estudiaras y aprenderas mas”.

Algunos de sus compafieros fueron Leonidas Andreu
Almazan (quien fue gobernador del estado de Puebla), Fausto
Vergara (doctorado en al Universidad de Houston, Texas),
Agustin Cruz y Celis (estudié en hospitales de Francia y
Estados Unidos, al regresar a Puebla fue catedratico de
anatomia descriptiva y médico forense en el Hospital de San
Pedro), José Joaquin Izquierdo (uno de los primeros médicos
mexicanos dedicados a la medicina experimental y quien
realizara estudios en las universidades de Harvard, Cornell,
Columbia, John Hopkins y Wood Hole de Estados Unidos, asi
como en las de Cambridge, Inglaterra y Colonia, Alemania),
Alfonso G. Alarcén (rector de la Universidad de Puebla y
doctor honoris causa), Rafael Cabrera Cruz y Atanasio Place-
res (presidente fundador de la Asociacion Mexicana de Pato-
logia Clinica).

Con Atanasio Placeres, Herminia mantuvo un noviazgo
de seis afios (Figura 3B). Esta relacion se limitaba a sentarse

Figura 3. A) Herminia Franco Espinoza en la clase de quimica en la Escuela
de Medicina del Colegio del Estado de Puebla, 1911. B) Doctor Atanasio
Placeres.
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en las bancas de la biblioteca Lafragua del Colegio del Estado,
para estudiar las diversas materias de la carrera, y por la
tardes de 7:00 a 7:30, pasaba Atanasio a la casa de Herminia
a platicar; obviamente la sefiorita por el balcén y el caballero
en la calle, suspendiéndose las platicas Unicamente cuando
las condiciones del tiempo no eran adecuadas para que
Atanasio permaneciera al aire libre.” “Raramente —agregaba
Herminia— lo dejaba mi mama pasar a la casa y nos
podiamos sentar en el chaise lounge, mi madre siempre
tejiendo en el sillon de enfrente y mis hermanos jugando en el
piso junto a nosotros”. En la celebraciéon anual de entrega de
diplomas del Colegio del Estado, llamaban a Atanasio a
recibir el primer premio por las mejores calificaciones y a
Herminia por el segundo lugar, y cuando ambos se encontra-
ba a la mitad de la escalera que conducia al escenario
Atanasio se hacia a un lado y le cedia el paso, y como todos
estaban enterados de su noviazgo, el publico les aplaudia
alegremente con el desasosiego de las familias Franco y
Placeres.”

Al terminar la carrera de medicina, el doctor Placeres
viajo a Paris a estudiar microbiologia y virologia en el
Instituto Pasteur y permaneci6 alla aproximadamente cinco
afios. Al regresar, el doctor Placeres trabaj6 en el laboratorio
de los Servicios Coordinados de Salud Publica en la ciudad
de Puebla, localizado en la esquina de la 3 Sur y 8 Poniente,
cerca del mercado La Victoria, donde elabor6 por primera
vez una vacuna antirrabica. En 1922 fue reconocido en el VI
Congreso Médico Nacional por su actividad de investigador
en el ramo. Durante el tiempo que Atanasio Placeres estaba
en Paris, Herminia conocié en Puebla a Cuauhtémoc Hidal-
go Alvarez (Figura 4A), mayor médico cirujano militar y
médico veterinario, también egresado de la Universidad de
Puebla, con quien tuvo dos hijas: Bertha (1923), que es
maestra de danza en la Preparatoria 5 de la Universidad
Nacional Autbnoma de México, y la abogada Gloria Adela
(1927), quien vive en Houston, Texas (Figura 4B).

Herminia terminé la carrera en 1915 y dos afios después
presentod su examen profesional los dias 7, 8 y 18 de diciembre
de 1917 con la tesis titulada “Alimentacion infantil”. La Secre-
taria de Salubridad y Asistencia le otorgd el registro 407 y la
cédula profesional nimero 13342; Herminia tenia entonces
26 afios de edad (Figura 1B). El internado lo realizé en el
Hospital General de Puebla en 1917 y en 1919 fue contratada
como médico escolar del gobierno del estado de Puebla.

A pesar de que para inicios del siglo XX la sociedad era
mas abierta, Herminia tuvo criticos severos que la calificaron
de mujer extrafia, entrometida en cosas de hombres y hasta
de libertina e incapaz. Contaba Herminia que en ocasion de su
inscripcion a la Escuela de Medicina, el entonces director le
dijo a ella'y a otras de sus compafieras: “como sabemos que
las mujeres no son tan capaces como los hombres, pueden
ustedes hacer la carrera de medicina en 10 afios en vez de los
cinco afios reglamentarios”. Cinco afios después al haber
terminado la carrera en el tiempo establecido, fue con el sefior
director y le dijo, “pues he terminado la carrera en cinco afios
al igual que todos los hombres.” a lo que él contestd: “jque
bueno que estas nuevas generaciones de mujeres han salido
mas inteligentes!” El sector social y académico de apoyo eran
identificados como “los montoyos” (haciendo alusién a Matilde
Montoya) y exhortaban a las mujeres a estudiar carreras
universitarias. Entre los miembros de este sector se encontra-
ban el padre y la madre de Herminia.

Herminia Franco en la Revolucion
Mexicana

En 1910, en la ciudad de Puebla se formaron grupos de
inconformes con las reelecciones del general Porfirio Diaz.
Era en la Universidad de Puebla donde se formaron los
grupos que informaban acerca de los diferentes movimien-
tos politicos de toda la republica. El 18 de noviembre de

Figura 4. A) Doctor Cuauhtémoc Hidalgo Alvarez. B) Doctora
Herminia Franco y sus dos hijas: Bertha (izquierda) y Gloria Adela

(derecha).
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1910, Herminia Franco era practicante voluntaria en el
Hospital General de Puebla (Hospital Real de San Pedro
Apostol de la ciudad de los Angeles).2 De esa época contaba:
“...comencé a oir muchos estallidos como de cohetes, por lo
gue me subi a la azotea del Hospital para averiguar de que
fiesta se trataba, pero el doctor Fermin Viniegra me aviso
que eran balazos provenientes de la casa de los hermanos
Serdan, situada a dos cuadras del Hospital”.

Los hermanos Serdan habian recibido la instruccion de
iniciar la revolucion en el estado de Puebla el 20 de noviem-
bre de 1910. La casa de la familia Serdan, ubicada en Santa
Clara 4 en la ciudad de Puebla (hoy 6 Oriente 206, donde se
encuentra el Museo de la Revolucién/Museo Serdan, frente
al templo de Santa Clara), servia como punto de reunion
para planear la revolucion. Aquiles habia viajado a San
Antonio Texas a reunirse con Madero, quien le comunicé el
Plan de San Luis y le indicé que regresara a comenzar la
revolucion en Puebla, y asi lo hizo Serdan. El gobierno
porfirista acusé a toda la familia Serdan de conspiradores y
decidi6 catear la casa. Madero habia sefialado, en el articulo
7 del Plan de San Luis, que el dia 20 de noviembre todos los
ciudadanos se levantasen en armas a fin de arrojar del poder
al gobierno ilegitimo de Diaz. Sin embargo, dos dias antes
(el 18 de noviembre de 1910), varios policias al mando del
jefe de la policia Miguel Cabrera, llegaron a la casa de la
familia Serdan con la orden de cateo y arresto en contra de
Aquiles Serdan. Ingresaron a la casa y fueron recibidos a
balazos y comenzé un intercambio de disparos. Cay6 muer-
to el jefe Cabrera por Aquiles Serdan y los demas policias
retrocedieron. Desde el balcon, Carmen Serdan salié lla-
mando al pueblo a combatir gritando jviva la no reeleccién!
jviva Madero! Llegaron 400 soldados y 100 policias de
refuerzo y rodearon la casa e inicid un tiroteo que durd varias
horas en las que toda la familia Serdan, incluidas las
mujeres, se enfrent6 a un batallén y solamente se rindieron
cuando el parque se les habia terminado. Maximo Serdan,
junto con otros hombres, habia muerto, y Carmen Serdan
habia sido herida; habia comenzado la Revolucién Mexica-
na, dos dias antes de lo previsto.

Llegaron al Hospital de San Pedro, flanqueados por
oficiales del ejército, Carmen Serdan Alatriste, su cufiada
Filomena del Valle de Serdan, que estaba embarazada,
junto con su madre dofia Carmen Alatriste viuda de Serdan
y varios hombres, e informaron al director del Hospital que
las sefioras estarian en el Hospital en calidad de detenidas
y que el resto de los hombres serian llevado a la Carcel de
la Merced, por faltar al orden publico. Informaron también
que el dirigente del grupo, Aquiles Serdan Alatriste, no habia
sido encontrado en su domicilio pero que habian mandado
a un grupo de militares en su bisqueda.

“A los pocos minutos, —decia Herminia Franco— vimos
llegar a un teniente del ejército mexicano herido en la
mufieca en el asalto de la casa de Serdan, e inmediatamente
lo atendi, aplicandole unas grapas mecanicas”. Y asi fue
como Herminia atendidé al primer herido de la Revolucion
Mexicana. Cada vez que este militar veia a la doctora Franco
en las calles de Puebla, la detenia y le decia: “jmuchas
gracias doctora Franco, a usted le debo mi vida y el movi-
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miento de mi mano!”. Después, la doctora Franco quedo
adscrita a la Division “Supremos Poderes” cuarto batallon,
gue estaba al mando de general Ignacio C. Enriquez, donde
Herminia presté sus servicios en la atencién de los heridos
que resultaban al combatir a fuerzas rebeldes al constitucio-
nalismo en el estado de Veracruz. Esta labor la desempefio
desde el 21 de mayo de 1915, hasta 21 de abril de 1916, en
gue por asuntos familiares solicit6 y obtuvo su baja.

“A Aquiles Serddn —contaba Herminia—, lo conoci
desde que era novio de Filomena, que luego fue su esposa,
porque vivia arriba de la casa de mi abuelita, y Cabrera, el
jefe de la policia que ordend el cateo de su casa, era amigo
de mi papa”. Como habia orden de aprension contra Aquiles
Serdan, éste se escondi6 durante la balacera en el s6tano de
su casay en la madrugada del 19 de noviembre, al tratar de
abandonar el escondite clavado en el piso de la sala, fue
sorprendido por el teniente Porfirio Pérez que permanecia
en custodia de la vivienda, quien lo mat6 con dos balazos;
uno en la cabeza que le atraveso el cerebro y le fracturo el
craneo en su base y el otro que le atravesd el cuello
fracturandole la laringe.® Los cadaveres de Aquiles y Maximo
Serdan fueron exhibido en la Penitenciaria y luego llevados
a recorrer las calles de Puebla por 6rdenes del gobernador
general Mucio P. Martinez, como muestra de escarnio y
escarmiento, y posteriormente llevados a la sala de autop-
sias medicolegales que estaba situado a la izquierda de la
entrada principal del pantedn municipal de la ciudad de
Puebla. Fue ahi donde el médico forense Claudio Camarillo
realiz las autopsias.

Cuentan que el estudiante de medicina Juan Andrew
Almazan fue quien guardé el corazén de Aquiles Serdan para
depositarlo en un lugar secreto.® Aquiles Serdan Alatriste,
considerado uno de los mayores ideologos y dirigentes
revolucionarios, fue uno de los primeros martires que dieron
su vida a causa de la Revolucion Mexicana. Fue asi como
comenz6 la lucha por la Revolucién Mexicana que transfor-
maria profundamente la fisionomia de la nacién en infinidad
de aspectos de su politica y vida social.

“Cuando se suscitd el fraude electoral a Francisco I.
Madero —decia Herminia Franco— un grupo de estudiantes
llamado “Luz y Progreso”, encabezada por los Serdan,
firmamos una carta-protesta antirreeleccionista contra el
general Diaz y apoyando a Madero”. Con pancartas de “Viva
Madero” desfilaron por las calles de Puebla con el consi-
guiente escandalo de los amigos y conocidos de la familia
Franco Espinoza, quienes fueron a decir a su madre Zeferina
gue “Herminia esta desfilando por las calles de Puebla en un
movimiento politico. jNo estd contenta con estudiar una
carrera de hombres, como es la medicina, sino y, ademas,
se exhibe puUblicamente como participante en la politica!”.

Todos los estudiante del grupo “Luz y Progreso” (incluida
Herminia) fueron detenidos y enviados a los separos de la
carcel. Dofia Zeferina corri6 a la comisaria diciéndoles con
firmeza: “jsefior juez, vengo a declararme como rebelde
ante lareeleccion del general Diaz, asi es que deténgame en
prision junto a mi hija!” e inmediatamente fue detenida. Un
amigo de la familia, el licenciado Galvez, se presento en la
comisaria pidiendo que dejaran en libertad a Herminia




Herminia Franco Espinoza

Franco pues era menor de edad (entonces tenia 18 afios de
edad, menor para ese tiempo) y que la sefiora Espinoza se
habia declarado revolucionaria Unicamente para estar al
cuidado de su hija. Las consecuencias de la accion revolu-
cionaria de Herminia y Zeferina fueron graves, y ese mismo
dia cit6 el gobernador Martinez al padre de Herminia, el
profesor Felipe Franco y le dijo: “con toda seguridad que las
ideas de su hija han sido aprendidas en su casay que usted
que vive de lo que le paga el gobierno del General Diaz como
Director General de Educacion del Estado de Puebla, no es
suficiente para que apoye a este gobierno legalmente esta-
blecido, y considerado al igual que su hija como rebelde,
aténgase a las consecuencias”. “A causa de esto le quitaron
su trabajo a mi padre —comentaba Herminia—, sin embar-
go, el entonces secretario de educacién, D. Ezequiel A.
Chavez, lo ayud6 y lo mandé por unos afios de inspector a
Baja California pero mientras recobro su trabajo, yo estuve
a cargo de la manutencion de mi madre y mis hermanos”.

En la ciudad de México

Herminia junto toda la familia Franco Espinoza migro a la
ciudad de México en busca de mayor aceptacion hacia su
profesion, pues aun siendo médica graduada habia encon-
trado algunos obstaculos en la ciudad de Puebla. Se
instalaron en la calle de Misioneros 12, cerca de la Iglesia
de San Pablo no muy lejos del mercado de la Merced, donde
nacieron sus hijas Bertay Gloria Adela, y posteriormente se
mudaron a la Plaza de la Constituciéon 37, en el Zécalo,
exactamente frente a la catedral metropolitana, en lo que
ahora son las oficinas del Departamento del Distrito Fede-
ral, donde permanecié por seis afios. Algunos afios des-
pués vivié con su familia en Insurgentes 364, esquina con
Chiapas, colonia Romay por no querer comprar la casa por
$25 000, construy6 otra en Choapan 21, esquina con
Reynosa en la colonia Condesa.

Figura 5. Hospital Broca, Parls 1937 La doctora Herminia
Franco es la tercera en la primera fila de derecha a izquierda.
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Al ver que las mujeres preferian ser examinadas médica-
mente por mujeres, decidid en 1929 tomar un curso de
ginecologia y obstetricia y de puericultura en la Escuela de
“Altos Estudios” de la Universidad Nacional de México, y en
la Secretaria de Salubridad en la ciudad de México. Poste-
riormente, en 1937, viajé a Paris para tomar cursos de
ginecologia y obstetricia en el Hospital Broca, Hospital
Baudelodc y un curso de pediatria en el Hospital Des Enfants
Malades (Figura 5).

A su regreso instalo su consultorio en su casa de Plaza de
la Constitucion 37 y fue médica higienista de los centros de
salud de la Secretaria de Salubridad, médica escolar de la
Secretaria de Educacion Publica, y de 1965 a 1970 desempe-
fi6 el cargo de médica voluntaria especialista en pediatria en
el dispensario junto la Parroquia de San Angel. Su ultimo
consultorio estuvo en su casa de la calle de Choapan 21, en
la colonia Condesa. Se jubil6 en 1965, al cumplir 50 afios de
labor profesional. El 16 de marzo de 1970 fue reconocida por
el general de brigada Contreras Farfan, como veterana de la
Revolucion Mexicana (Figura 6). Desde 1921 hasta 1968,
asistié a 127 congresos médicos en México, Estados Unidos,
Cuba, Guatemala, Canada, Francia, Alemania y Espafa.

Herminia Franco fue representante de la seccién femeni-
na del sindicato de médicos del Departamento del Distrito
Federal, y debido a que sus quejas no fueron atendidas, por
los bajos salarios que percibian inicié protestas en al explana-
da del Centro Médico Nacional (hoy CMN Siglo XXI). Se
organiz6 una marcha que salié del Monumento a la Revolu-
cién hacia Palacio Nacional para exponer sus quejas ante el
presidente Gustavo Diaz Ordaz. A sus 74 afios de edad,
Herminia Franco marchd a la cabeza de las médicas y al ser
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Figura 6. Reconocimiento oficial de la doctora Herminia
Franco Espinoza como veterana de la Revolucién. Firmado
por el general de brigada Luis Contreras Farfan, 1970.
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recibido el grupo, y al darse cuenta el presidente Diaz Ordaz
quién dirigia a las médicas, dijo a su conocida: “Herminia
Franco, ¢con tantos afios que tienes y sigues de revoluciona-
ria?”, a lo que Herminia contesté: “siempre que nos asista la
razén y nos corresponda el derecho, lo estaremos haciendo
valer”. Como resultado de este movimiento se les duplicé el
sueldo a los médicos, e igualmente el horario de trabajo.

Mientras esperaba su visa para poder viajar a Houston,
Texas, y alcanzar a su hija Gloria, su nieta Sheila y su
bisnieta Tania, Herminia vivid en casa de su hija Bertha
durante dos afios, tiempo en que aprovech6 para estudiar
inglés porque “viviré en Estados Unidos —decia— y me
tendré que comunicar adecuadamente” Sin embargo, a los
96 afios de edad murid el 24 el marzo de 1988 en la casa
nimero 15 de la calle de Juan Cordero, en la colonia Ciudad
de los Deportes, Mixcoac, en la ciudad de México. Descansa
en paz en el Pantedn Espafiol de la Ciudad de México.

La doctora Herminia Franco fue parte de las mujeres que
encabezaron a principios del siglo pasado, la participacion
de la mujer en la vida cientifica mexicana. Herminia vivio el
México revolucionario y posrevolucionario y desafié las
reglas sociales de la época que se oponia a que las mujeres
participaran en la vida profesional y cientifica del pais. ¢ Qué
la motivé a ir en contra de la corriente y estudiar una carrera
donde pocas mujeres incursionaban? Si pudiéramos arguir
que siempre hay un factor de suerte en nuestras vidas,
también podemos decir que mucho lo que hace la diferencia
entre personas ordinarias y extraordinarias es ese esfuerzo
extra. Un deseo de superacion, un esfuerzo mental extra,
amor y pasion a la profesion para realizar el noble ensuefio
de ser util en la vida. Todo esto pudo haber contribuido a la
energia, orgullo y entrega a su “bendita profesion” —como
ella misma la llamaba.

Herminia fue guia y ejemplo de sus hermanos y herma-
nas, hijos de sus amigas y numerosos sobrinos y nietos que
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siguieron la profesién de médicos. Tuvo una vida plena
profesional y personal. Recibi6 diversos reconocimientos y
homenajes de colegas, asociaciones e instituciones, como
la Medalla en su calidad de veterana de la Revolucion
Mexicana en 1970, la Medalla otorgada como miembro de la
Legion de Honor de los Estados Unidos Mexicanos en 1966,
y diversos homenajes por haber sido la primera médica de
la Universidad de Puebla, en el antiguo Colegio del Estado
(actual Universidad Autonoma de Puebla), en la Asociacién
de Médicos Poblanos, y en la Asociacion de Médicos Pobla-
nos residente en la Ciudad de México, entre otras.

Herminia Franco —al igual que Matilde Montoya, prime-
ra médica mexicana— trascendid en la historia de la medi-
cina mexicana como la primera médica egresada del Colegio
del Estado de Puebla.
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IMAGENES EN MEDICINA

Endocarditis de Libman-Sacks
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RESUMEN

Libman y Sacks describieron por primera vez en 1924 la presencia
de lesiones valvulares en enfermos con lupus eritematoso. La
endocarditis de Libman y Sacks se caracteriza por vegetaciones
estériles valvulares de predominio en las valvulas mitral y adrtica.
Su prevalencia es de 53 a 74 %. Se asocia con actividad hipica y
presencia de anticuerpos antifosfolipido. La ecocardiografia, en
especial la transtordcica, es el estudio de eleccion para el diagnos-
tico y seguimiento, asi como para evaluar el involucro valvular. El
objetivo de este trabajo es presentar la imagen ecocardiogridfica de
un enfermo con lupus eritematoso activo portador de endocarditis
de Libman-Sacks.

Palabras clave:
Endocarditis de Libman-Sacks, lupus
eritematoso, ecocardiografia

E | caso corresponde a una mujer de 50 afios que ingresé
ala Unidad de Terapia Intensiva de la Fundacion Clinica
Médica Sur, por insuficiencia respiratoria e hipoxemia que
ameritd intubacion orotraqueal y ventilacién mecanica. Entre
sus antecedentes, destacaba un cuadro caracterizado por
caida de pelo, eritema en alas de mariposa, artritis, serositis
y fiebre. A la exploracion fisica se detectaron estertores
crepitantes de predominio basal y soplo holosistélico intenso
en foco mitral. La placa de térax mostré infiltrado intersticial
bilateral que se corrobor6 en la tomografia axial computariza-
da de térax. En el ecocardiograma se observd derrame
pericéardico, dilatacion de cavidades derechas, presion pulmo-
nar sistélica de 56 mm Hg y fraccién de expulsién de ventriculo
izquierdo de 65 %. A nivel de la valvula mitral se detecto
engrosamiento nodular del anillo valvular y de ambas valvas,
de predominio en la anterior en los segmentos Al y A3 que
generaba insuficiencia mitral importante con chorro regurgi-
tante holosistélico central que llegaba al techo de la auricula
izquierda y flujo reverso en las venas pulmonares (Figura 1).

SUMMARY

In 1924, Libman and Sacks described valvular lesions in patients
with lupus erythematosus. Libman-Sacksvalvular lesions are sterile
fibrinous vegetations that preferentially develop at the lefi-sided
heart valves. Reports of their prevalence range from 53 to 74 %.
Libman-Sacks endocarditis is associated with disease activity and
antiphospholipid antibodies titer. Echocardiography is a useful
tool for documenting valvular involvement and dysfunction as well
as disease progression. Transesophageal echocardiography is
superior to transthoracic echocardiography in detecting Libman-
Sacks endocarditis. This report describes the echocardiographic
image of Libman-Sacks endocarditis in a patient with active lupus
erithematosus.

Key words:
Libman-Sacks endocarditis, lupus erythematosus,
echocardiography

Por modo M se observo jet holosistolico, area de flujo
regurgitante efectiva de 0.42 cm?y volumen regurgitante de 87
ml por método de area de isovelocidad (Figura 2). Los
examenes de laboratorio mostraron bicitopenia (anemia y
leucopenia), linfopenia absoluta de 100/ml, anticuerpos anti-
nucleares positivos, VDRL reactivo 1:2, FTA-Abs negativo,
anticuerpos anticardiolipina positivos, células LE positivas,
nitrégeno ureico de 30 mg/dl, creatinina de 1 mg/dl, depura-
cion de creatinina de 100 ml/minuto, y sedimento urinario con
cilindros granulosos. Los hemocultivos, urocultivo, cultivo de
secrecion bronquial, prueba rapida y PCR-TR para influenza
humana A H1N1, antigeno para neumococo y Legionella en
orina y PCR para tuberculosis, fueron negativos. Con lo
anterior se lleg6 al diagndstico de lupus eritematoso sistémico
activo, neumonitis lapica, sindrome antifosfolipido secunda-
rio y endocarditis de Libman-Sacks con insuficiencia mitral.

La endocarditis de Libman-Sacks fue descrita por primera
vez en 1924 en cuatro enfermos con lupus eritematoso
sistémico que presentaron lesiones valvulares verrucosas no
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Endocarditis de Libman-Sacks

Figura 1. Imagen de ecocardiografia. A) Diastole. Engrosamiento y nddulo
en valvula mitral (flecha). B) Sistole. Engrosamiento nodular de valvas de
la valvula mitral (flecha). Al = auricula izquierda, VI = ventriculo izquierdo,
Ao = aorta.

reumaticas.! Su prevalencia es de 10 a 74 % de acuerdo con
la serie publicada y se asocia a la duracion de la enfermedad,
actividad, nefropatia lUpica, trombocitopenia, anticuerpos
anticardiolipina y sindrome de anticuerpos antifosfolipido.?®

Las lesiones verrucosas de Libman-Sacks son vegeta-
ciones fibrinosas estériles de predominio en cavidades iz-
quierdas y en la superficie ventricular de la valvula mitral. La
enfermedad es dinamica y su proceso evolutivo es de
inflamacion, depésito de fibrina y plaquetas vy fibrosis de las
vélvulas y aparato subvalvular, lo que da el aspecto verruco-
so de las lesiones. Es frecuente la estenosis y, sobre todo,
la insuficiencia valvular. La valvula cardiaca mas afectada es
la mitral seguida por la aértica.**

Su diagnéstico y seguimiento es mediante ecocardiogra-
fia. El ecocardiograma transtoracico comparado con el
transesofagico tiene una sensibilidad de 63 %, especificidad
de 58 %, valor predictivo negativo de 40 % y valor predictivo
positivo de 78 %, por lo que el ecocardiograma transesofa-
gico es el procedimiento recomendado para corroborar el
diagnoéstico y extension de la enfermedad y evaluar el
seguimiento.®” Ecocardiograficamente se observan lesio-
nes nodulares hiperefringentes, heterogéneas en la super-
ficie auriculary ventricular de la valvula mitral y en la vascular

Figura 2. Ecocardiografia Doppler donde se observa insufi-
ciencia mitral grave con jet regurgitante que alcanza el techo
de la auricula izquierda. Al = auricula izquierda, VI = ventri-
culo izquierdo, J = chorro regurgitanteB
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de la valvula aértica. Habitualmente cursa asintomaticay es
un hallazgo ecocardiogréfico, pero puede progresar y com-
plicarse con endocarditis infecciosa, eventos embolicos de
los que destacan a nivel de sistema nervioso central e
insuficiencia mitral grave.®®

Para hacer el diagnéstico diferencial con endocarditis
infecciosa se utilizan los criterios de Duke modificados:

a) Criterios mayores
1.Dos hemocultivos positivos para agente causal de
endocarditis.
2.Involucro de la superficie valvular endocérdica.
b) Criterios menores
1. Condiciones predisponentes para endocarditis infec-
ciosa o uso intravenoso de drogas ilicitas.
2.Fiebre persistente mayor de 38 °C.
3.Fendémenos vasculares periféricos.
4.Fenémenos inmunolégicos asociados a endocarditis
infecciosa.
5. Evidencia sexoloégica de infeccién activa.

El diagndstico a favor de endocarditis infecciosa es con
los siguientes criterios: dos criterios mayores, un criterio
mayor y dos menores, o cinco criterios menores.%?

El tratamiento es con anticoagulacién e inmunosupreso-
res y, cuando es necesario, recambio valvular.213
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Importancia de la literatura
dentro de las humanidades médicas
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RESUMEN

En este articulo se intenta mostrar la importancia de incluir la
literatura en la enseiianza de la medicina en general y de las
humanidades médicas en particular. Se muestra la relevancia del
escritor médico y del no médico, pudiendo ser paciente a la vez, y
se justifica la inclusion de este tipo de ensefianza. Se sugieren
cuatro pasos para la creacién de un curso: seleccion de textos,
establecer el contenido temadtico, delimitar el momento de su
inclusion dentro del curriculo y tomar como estrategias metodolo-
gicas el distanciamiento y otras, desde perspectivas analiticas
hasta sintéticas.

Palabras clave:
Medicina, literatura, humanidades médicas

El lugar de las humanidades
en la educacion médica del siglo XXI

H a sido citado en mas de una ocasion que los aspectos
biolégicos son predominantes en los programas ac-
tuales de formacién en medicina. La critica especializada ha
hecho notar que si bien el concepto de salud intenta abarcar
aspectos de tipo hioldgico, psicolégico y social, estos dos
Ultimos tienen una menor consideracion en la mayoria de las
facultades de medicina. En cursos distintos a los de psicolo-
gia médica o psiquiatria, es casi esporadico que se incluyan
aspectos psicolégicos; en el ambito social existen cursos
relacionados con la salud publica, la epidemiologia, la socio-

SUMMARY

This article emphasizes on the importance of including literature as
a subject in the medical curriculum and particularly in the teaching
of medical humanities. It underlines the importance of the physician-
writer and the non-physician writer, who may become patients at
the same time, justifying why to include this subject in teaching
medicine. Finally, the article suggests four steps to create a course
in this field: text selection, definition of the content, time of
inclusion within the curriculum, and distancing as amethodological
strategy.

Key words:
Medicine, literature, medical humanities

“La medicina es la mas humana de las
artes, la mas artistica de las ciencias y la
mas cientifica de la humanidades”
Edmund Pellegrino

logia, la antropologia o la historia; sin embargo, fuera de este
tipo de cursos especificos las consideraciones a estos temas
son mas bien escasas.

Ha existido gran discusion en las Ultimas décadas sobre
la inclusion de un mayor peso académico de las llamadas
“humanidades médicas” en las facultades de medicina. Si
bien ha sido una tradicion la inclusion de cursos de deonto-
logia e historia de la medicina, el surgimiento de la bioética
en la década de 1970 ha replanteado muchas situaciones en
la educacién médica. Un estudio realizado como una revi-
sion hemerografica de publicaciones médicas de la década
de 1990 sobre la inclusion de ensefianza del arte en la
educacion médica, muestra que muchas publicaciones ha-
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La literatura en las humanidades médicas

cen énfasis en el desarrollo personal y profesional de los
estudiantes médicos.! La mayoria de los trabajos revisados
menciona cursos sobre literatura, que van desde lecciones
aisladas hasta cursos de varios afios. El propésito de este
trabajo es hacer énfasis en la importancia de la literatura
dentro de las humanidades médicas.

¢Por qué son importantes las humanida-
des médicas?

Lejos de ser una perogrullada, la pregunta es importante, y
mas aln su respuesta. De entrada, en este enunciado se
asume que son importantes, y de acuerdo con eso se podra
dar una justificacién para su inclusion en la formacion de
estudiantes médicos a diferentes niveles. Ademas, hay que
hacer una amplia justificacion toda vez que una especie de
“tecnolatria” se ha apoderado del ejercicio de la medicina; si
bien es cierto que la aplicacion de la técnica en el campo
médico ha conseguido avances prodigiosos, no hay que
olvidar que el ejercicio de la medicina es realizado por el ser
humano, con y para otros seres humanos. De esta forma, si
el lector se ve sorprendido por las modernas aplicaciones
nanotecnoldgicas y de inteligencia artificial para poder rea-
lizar cirugia robética, o por el impacto del desciframiento del
genoma humano en el diagnéstico y tratamiento de enferme-
dades variopintas, también habra de recordar que el pacien-
te que le pide auxilio desea eliminar el colico vesicular que
padece, o saber si el diagnéstico presintomatico de una corea
de Huntington le hace tributario a algln tipo de tratamiento
para evitar, retrasar o disminuir los efectos de la enfermedad
gue ve en sus antecesores. De esta manera se puede obser-
var que pareceria que los aspectos humanisticos se diluyen
en la ensefianza y el ejercicio profesional de la medicina a
medida que se tecnifica la atencion, tanto en el ambito
publico como en el privado.?

Asi, en el tecnificado mundo en el que se vive, ensefia y
ejerce la medicina, probablemente uno de los mejores argu-
mentos a favor de la estrecha unién que hay entre la literatura
y la préctica clinica del cuidado de la salud (que no solamente
la atencion médica), es que comparten una preocupacion
fundamental: la condicién humana.** La literatura se acerca a
lo méas profundo de las emociones, pensamientos y senti-
mientos de una forma inmediata; no tiene la necesidad de
demostrar, como en las ciencias naturales, sino que se da la
libertar de mostrar la condicion humana a ser compartida
entre autor y lector, entre autor y profesional de la salud, entre
autor y paciente, y desde luego, entre profesional de la salud
y paciente. La literatura explora desde lo mas superficial hasta
lo méas profundo, no solo de las personas sino hasta de los
pueblos (esto podria extenderse incluso al arte en general).
Esta es una caracteristica fundamental: las humanidades,
ademas de verdad, buscan belleza. Hay que recordar que
para Sdcrates verdad y belleza van siempre juntas, no pudien-
do existir una sin la otra; y esta conviccion aparece también en
culturas precolombinas americanas.®

Laintroduccion de la literatura dentro de la ensefianza de
la humanidades médicas incluye incrementar las siguientes

72

estrategias didacticas: auxilia con lecciones poderosas y
concretas acerca de la vida de seres humanos enfermos,
permite percibir el poder y las implicaciones de la propia
practica clinica, se puede entender mejor la historia de la
participacion de la enfermedad en los pacientes, contribuye
a la destreza de deteccién de conflictos éticos e incluso de
cursos de accion en ética narrativa, y ofrece una perspectiva
nueva en el ejercicio de la practica clinica.® Dentro de la
enseflanza misma de la medicina, se puede ofrecer auxilio en
el encuentro diagndstico (no solo por la experiencia de la
enfermedad, sino porque ayuda a promover la empatia, el
entendimiento entre médico y paciente, ayuda a construir
significados a la experiencia de la enfermedad), en el proceso
terapéutico (ayudando a una aproximacion mas holistica del
manejo, por ser intrinsecamente terapéutica o paliativa en
algunos casos puede sugerir 0 precipitar opciones adiciona-
les), en la educacion de los pacientes (siendo mas facilmente
rememorable, aumentando la experiencia educativa del pa-
ciente, animando a la reflexion), e incluso en la investigacion
(auxiliando a modificar conocimientos previos, aumentando
la prudencia o pudiendo generar nuevas hipotesis).”

Ademas, puede destacarse que en los cursos habituales
de asignaturas de “ciencia dura”, la realidad se ve diseccio-
nada a grados tales de atomizacion, que en ocasiones
resulta dificil la integracién de tales conocimientos. Con la
literatura, las posibilidades previamente sefialadas pueden
desempefiar varios papeles simultdaneamente, mostrando la
complejidad de la condicion humana.® Esto se debe a que los
procesos reflexivos son esencialmente analiticos y sintéti-
cos, promoviendo el desarrollo de habilidades de relacionar,
interpretar, entender y comunicar la experiencia humana de
la enfermedad, la discapacidad, el sufrimiento, la muerte,
etcétera.® De esta forma, parece al menos estar claro que la
introduccién de las artes y humanidades dentro de la medi-
cina son campo apropiado para el estudio desde la multidis-
ciplinariedad y la transdisciplinariedad.

El papel del escritor

Desde luego, hablar de medicina y literatura es hacer men-
cioén al escritor, quien puede estar representado por un
médico escritor o un escritor no médico.

Del médico como escritor puede citarse a Antén Chéjov,
Oliver Wendell Holmes, Sir Arthur Connan Doyle, Somerset
Maugham, James Joyce, William Carlos Williams, Gertrude
Stein, Elias Nandino, Pio Baroja, Tomas Morales, Mariano
Azuela, Manuel Eulogio Carpio, Miguel Torga, Julio Dinis,
John Keats, William Sommerset Maugham, Francois Rabelais,
Louis-Ferdinand Céline, Georg Buchner, Alfred D&blin, Mijail
Bulgakov, y una larga lista de autores clasicos y contempora-
neos. Que un médico se dedique a escribir literatura puede
deberse a varios factores; lo importante tal vez no es descu-
brirlos o describirlos, sino reconocer a cualquier médico como
un experto en descifrar metaforas (como lo hace en la
entrevista clinica al descubrir la sintomatologia a través de la
narrativa del paciente) y crear otras nuevas (para poder expli-
carle al paciente su condicion, lo que se espera de su partici-

Gac Méd Méx Vol. 146 No. 1, 2010




pacion en materia del tratamiento y en educacion para la
salud). Es sabido por todo clinico que ningun paciente llega
con los criterios diagndsticos y terapéuticos bajo el brazo, sino
con una serie de metaforas que pone en juego durante la
entrevista clinica.’® Esto cobra especial importancia en casos
gue no suelen citarse frecuentemente en las relaciones entre
medicina y literatura, pero leer algunas historias clinicas,
desde las hipocraticas hasta las freudianas (casos paradigma-
ticos como los de Dora, el hombre de los lobos, el hombre de
las ratas, el pequefio Hans, o Schreber) o de la neuropsicolo-
gia de Luria, hacen pensar lo exquisito que puede llegar a ser
traducir a la palabra escrita las metaforas de la vivencia
subjetiva del padecer humano.*

Por otro lado, el escritor no médico es una figura distinta
pero decisivamente importante, ya que percibe la cultura, los
valores, formas de ver la medicina en el momento en que
crea su obra y proyecciones hacia el futuro de lo que la
medicina puede representar, tanto en lo positivo como en lo
negativo. Esto hace que se puedan plasmar las visiones que
la sociedad tiene del médico, el paciente, la salud, la
enfermedad, la discapacidad o el sufrimiento. Ademas, la
enfermedad se ha reflejado en las artes en general y en la
literatura en particular a través también de la vivencia de
escritores enfermos.*?

Ademas, es necesario enfatizar que este tipo de expe-
riencias no pueden reducirse siempre a una novela sino a
muchas otras expresiones escritas como el cuento, el relato
o incluso la poesia, donde los médicos también son desta-
cables;*® asi como las expresiones poéticas de lo que la
medicina, el médico o el paciente pueden representar.*

Independientemente del tipo de expresién literaria, la
cuestion importante es destacar la nocién de “el ser humano
enfermo” y no tanto la de “la enfermedad” como un ente
abstracto (que para eso ya hay bastantes clasificaciones y
manuales clinicos importantes y hasta candnicos). Se trata
de mostrar al ser humano (que puede resultar representativo
de una cultura, de una época, de un grupo en particular) y su
vivencia subjetiva de padecer una entidad clinica.

La literatura en la medicina

Desde luego no se trata de una novedad la inclusion de la
literatura como herramienta de formacion del profesional de
la salud. Hay que recordar que desde la Roma clasica, los
estudios superiores estaban constituidos por el quadrivium
(geometria, aritmética, astronomia y mdasica) y el trivium
(gramatica, logica y retérica).'® La universidad nace como
institucion en el siglo Xl para la formacion de quienes se
consideraban lideres importantes de la comunidad, por lo
que las facultades eran de teologia (formacioén de sacerdo-
tes), derecho (formaciéon de gobernantes) y medicina (for-
macion de médicos, tal vez con el sentido que Paracelso le
daba al término: aquel quien cura enfermos, no del sabio o
erudito). La universidad formaba a quienes regian el cos-
mos, el macrocosmos (tedlogos: regencia de lo divino), el
mesocosmos (gobernantes: poder sobre el pueblo) y el
microcosmos (médicos: control del cuerpo).
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OAunque los planes de estudio actuales de las facultades
de medicina no suelen incluir asignaturas humanisticas cuan-
titativamente equivalentes a la carga de las asignaturas de
orientacion biologista, el ejemplo de vida y obra de muchos
docentes ha podido salvar este vacio curricular. En todo caso,
el médico tiene la responsabilidad ética de complementar su
cultura mediante la formacién extracurricular, a modo de
cumplir mejor su funcién social: salud y enfermedad son
consensos, creaciones socioculturales determinadas en el
tiempo y el espacio. De esta forma, idealmente se trata de
agregar algo mas de humanismo a través de la ensefianza de
la literatura de una manera formal dentro de los planes de
estudio. Este es el aspecto fundamental, ya que la literatura
puede ayudar a comprender la vivencia de la enfermedad
fisica'® y de la enfermedad mental;'”*® ademas, es un auxiliar
importante en la ensefianza de las humanidades médicas
mas clasicas o tradicionales tales como la historia,'*?° la
antropologia o, recientemente, la bioética.?*?

Por todo lo expuesto, es necesario revisar aspectos
eminentemente practicos, tales como qué se puede incluir
en un curso sobre medicina y literatura, cuando se puede
incluir y cémo se puede incluir.

Hacia una propuesta

Actualmente tres cuartas partes de las escuelas y facultades
de medicina de Estados Unidos informan la existencia de
material de humanidades médicas en su curriculo,??* y
tanto los modelos tedricos?*?¢ como la evidencia anecdoti-
ca?’?8 proveen justificacion suficiente para su inclusion. Los
informes atestiguan que el potencial de las humanidades
médicas es importante para incrementar el aprendizaje de la
empatia con los pacientes.?3° Ademas, existen comunica-
ciones de que esta inclusion parece especialmente impor-
tante durante el tercer afio, cuando tanto las experiencias
anecdoticas como estudios empiricos muestran problemas
con las habilidades de comunicacion y empatia de los
estudiantes.?*2 Sin embargo, existe poca informacién sobre
cémo introducir las humanidades en varios niveles,* desde
el pregrado hasta el posgrado.

Un primer paso puede ser la seleccion de los textos en la
experiencia de incluir la literatura en la ensefiaza de la
medicina. Aunque el corazén fundamental de un texto refleja
un tiempo en particular, lugares y circunstancias, es cierto
gue para hacer una aproximacion educativa se debe trascen-
der estas particularidades. El texto debe poder ser leido
desde diferentes niveles: literario, simbdlico, metaférico o
alegorico (especialmente rico y dificil). Los textos deben
reflejar algo acerca de la practica médica, la epistemologia,
la historia de la medicina o la experiencia de la enfermedad,
discapacidad, la vivencia de ser un paciente, o la otredad; o
bien, las consecuencias de la enfermedad para la familia.®*
De alguna forma deben representar los nudos que se reali-
zan entre el cuerpo, el yo, la cultura y el proceso de salud-
enfermedad.®®

Hay dos formas basicas de considerar la seleccion de los
textos: la lectura de textos completos®® o de fragmentos.*’




La literatura en las humanidades médicas

Los textos completos ofrecen la ventaja de una vision mas
global respecto a la historia contada, pero la desventaja de
que si son largos no resulta sencillo agregarlos a la ya de por
si amplia carga de lectura que tiene el estudiante médico.
Los fragmentos ofrecen, al contrario, la ventaja de la espe-
cificidad de la idea que quiere transmitirse, y la desventaja
de la pérdida del contexto de toda la obra en general.

Un segundo paso lo constituiria establecer el contenido
tematico al que haran referencia los textos seleccionados. En
la actualidad, la informacion biomédica es tanta que desborda
las posibilidades de lectura de un clinico, por lo que hay que
ser cauteloso en la seleccion de lalectura arealizar. Lo mismo
sucede con la produccion literaria luego de 25 siglos de
historia. Una propuesta espafiola (con gran escuela dentro de
las humanidades médicas y de la literatura entre ellas) incluye
temas tales como las repercusiones psicolégicas de la enfer-
medad, la vivencia de la enfermedad en primera persona, los
aspectos socioldgicos de la enfermedad, la relacién médico-
enfermo, y los limites de la investigacion médica.®®%* Desde
luego esto podria variar de acuerdo con los objetivos pro-
puestos para un curso, y el sitio dentro del curriculo donde
pueda ser incluido. Incluso, se pueden disefiar contenidos
para profesionales de la salud mental como los psicélogos, ya
que la literatura existente al respecto, sobre todo con pers-
pectivas psicoanaliticas de varias escuelas,**** es relativa-
mente abundante.

Dentro de la citada era tecnolégica que se vive hay que
destacar el papel de la informatica. Existen bases de datos
que pueden ofrecer orientacion para los temas y textos
representativos a tratar en un curso, como en una web
especializada en este tema de la Universidad de Nueva York
(http://endeavor.med.nyu.edu/lit-med).*? Tiene las ventajas
citadas de estar organizada por temas y recomendar los
textos representativos del tema propuesto, ademas de estar
actualizada constantemente; una desventaja dentro de los
paises de habla hispana es que cita solamente textos en
inglés (lo cual podria ser tomado como una ventaja para
promover la lectura de un segundo idioma). En cuanto a
publicaciones periddicas, existe una revista especializada
en este tema: Literature and Medicine. De esta forma se
pueden encontrar andlisis interesantes de diferentes textos
y desde diferentes perspectivas; ademas, se encuentra ya
disponible en linea.

Un tercer paso corresponderia a establecer el momento
de la introduccion de la ensefianza de la literatura dentro de
la medicina. Como ya se hizo referencia previamente, exis-
ten propuestas de todo tipo y en un espectro amplio del
tiempo para la inclusion de la ensefianza de la literatura en
la medicina, que van desde la inclusion en el pregrado,*® en
practicantes de medicina general,* hasta los programas de
formacién en especialidades médicas, no solamente medi-
cina familiar,* considerando modalidades que incluyen has-
ta seis programas distintos de estudiantes de pregrado.*®
Esto dependera de la forma como se revise el curriculo para
la inclusion de la asignatura. Es entendible que actualmente
cada facultad de medicina cuente con procesos administra-
tivos que no hacen sencillo incluir todas las asignaturas
propuestas, debiendo evaluarse muchos factores, tales
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como ladisponibilidad de docentes, el programa arevisar (con
todo el trasfondo pedagdégico que esto implica), la carga aca-
démica en créditos o en horas, etcétera.

Estas observaciones, hechas desde lo disponible en
literatura especializada al respecto, tienen en comin hacer la
misma consideracion: poder incluir una ensefianza “separa-
da” a modo de modulo o asignatura en pregrado o en pos-
grado. Una forma distinta es la estrategia pedagogica de
incluir larecomendacion de lectura de material de acuerdo con
la asignatura que se esté cursando: historia de la medicina,
ética, antropologia, semiologia o introduccion a la clinica,
neumologia, infectologia, epidemiologia, etcétera. Desde lue-
go, aqui la estrategia es distinta, ya que seria educar a los
docentes en la necesidad de este tipo de aproximaciones
humanistas en el proceso de ensefianza-aprendizaje.

Un cuarto paso son las estrategias metodolégicas para
la inclusion de la literatura, desde luego, un aspecto funda-
mental. ¢Por qué leer una novela que hable del trato con el
paciente, o la empatia, si el estudiante médico tendra que
realizar la practica clinica de cualquier forma para poner en
practica estrategias aprendidas para ello? La razén/justifica-
cion es importante. Si bien las metodologias antropoldgicas
o etnoldgicas hacen una exigencia estar dentro del grupo de
estudio (en este caso, los pacientes) para aprender algo del
grupo mismo o de la aplicacién de una técnica, la literatura
brinda una posibilidad especial: tomar estos primeros con-
tactos con el grupo pero sin el grupo. ¢Como puede ser
posible esto? Desde luego, por varios procesos psicolégicos
que se desencadenan con la lectura, y por un proceso
denominado “distanciamiento”.*’

Por medio de este proceso, la lectura de un texto literario
permite dialogar con un paciente, conocerle, entender su
contexto familiar, social, histérico, problematica diversa
(incluida la psicolégica la mayoria de las veces), estrategias
de intervencion, posibilidades de error de las mismas, y
muchos detalles relacionados con el entorno, la familia, los
allegados, etcétera, pero por intermedio del texto escrito, de
la vision de un autor, y no con el paciente enfrente. Esta es
la gran ventaja: distanciarse de los eventos que simultanea-
mente vive el estudiante médico (o de su posterior vivencia,
dependiendo del sitio donde se enmarque el proceso de
ensefianza de la literatura).

Ademas de este proceso de distanciamiento hay que
hacer uso de algunas otras herramientas propias de la
literatura, siendo necesario establecer cuales serian las
adecuadas de acuerdo con los factores considerados previa-
mente (los textos, el lugar del curriculo para su inclusién,
etcétera), ya que pueden ir desde perspectivas analiticas
hasta sintéticas.®

Epilogo

La literatura se hace entonces cada vez mas importante
como una herramienta metodolégica dentro de la ensefianza
de las humanidades médicas y de la medicina misma, y, sin
embargo, disfrutar un placer intangible como la experiencia
estética de la literatura subyace en este tipo de experiencias
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educativas. Tratandose de un arte que enriquece muchas
facetas de la experiencia humana, la literatura no podra
nunca reducirse a una herramienta de analisis, teniendo la
palabra escrita un poder inherente inexplicable, tanto como
la palabra oral puede tenerlo en la relacion entre el médico
y el paciente.
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En los paises que han logrado controlar adecuada-
mente variables ambientales del tipo de las infecciones
y de las complicaciones del parto, las malformaciones
congénitas son la causa mas frecuente de muerte del
lactante. En nuestro medio, que afronta una transicién
epidemioldgica bien conocida, se calcula que anualmente
nacen mas de trescientos mil nifios con malformaciones
congénitas y la prevalencia de los abortos, en los cuales hay
causas genéticas bien reconocidas, es incluso mayor.

Desde el punto de vista etiologico, hay también factores
ambientales, conocidos como agentes teratogénicos, que
pueden inducir malformaciones congénitas principalmente
en el periodo mas sensible de la embriogénesis que corres-
ponde al primer trimestre de la gestacion. Estos agentes
teratogénicos, pueden ser de naturaleza fisica, como las
radiaciones; quimicos, en los que se incluyen algunos agen-
tes empleados en el armamentario terapéutico tales como
los anticonvulsivantes o los anticoagulantes; y agentes
bioldgicos, tales como virus de la rubéola, citomegalovirus,
la toxoplasmosis, etcétera. También es importante recono-
cer como factores etiopatogénicos algunos sindromes me-
tabdlicos maternos como la diabetes gestacional, desafortu-
nadamente frecuente en nuestro medio por falta de control
prenatal adecuado.

Con esta gama de factores etioldgicos de las malforma-
ciones congénitas, éstas pueden aparecer en forma aislada
o formar parte de algunos de los mas de tres mil sindromes
genéticos bien reconocidos que pueden corresponder a
alteraciones del nimero o de la estructura cromosémica, o
a mutaciones génicas que se transmiten con patrones de
herencia autosémico dominante, autosémico recesivo 0
ligado al cromosoma X.

Desde el punto de vista funcional, el desarrollo puede
definirse como el proceso mediante el cual el 6vulo fecundado
se transforma en un organismo maduro capaz de reproducir-
se. Una célula inicial, el cigoto se divide innumerables veces
y es capaz de formar distintos tipos de células, tejidos y
6érganos que se organizan en un esquema corporal Unico de
cada especie. Las instrucciones necesarias para este desa-
rrollo normal estan cifradas en el genoma de cada sujeto.

La biologia del desarrollo se ha encargado de investigar
cémo de una célula inicial pueden derivarse células y tejidos
con funciones tan diferentes como las células cerebrales, las
células de la retina, las del higado o las del rifién.

Existen varios procesos implicados en el desarrollo del
embrion tales como la determinacién de los ejes, la forma-
cion de patrones y la organogénesis. La formacién de
patrones implica que las células diferenciadas se reacomo-
dan para formar tejidos y 6rganos, y en este proceso
participa la induccion que se explica como la influencia que
un grupo de células tiene sobre otras en la organizacion y
diferenciacion de otro grupo de células. La determinacion
implica la definicién de los ejes principales del organismo:
ventral/dorsal, anterior/posterior, medial/lateral y derecho/
izquierdo. La determinacion de esta polaridad es una parte
fundamental de este proceso. A medida que se determinan
los ejes comienza la formacién de los érganos y de las
extremidades (organogénesis).

En este proceso participan numerosos genes que codi-
fican para muchas proteinas diferentes, las cuales propor-
cionan las sefiales que permiten coordinar este maravilloso
y preciso mecanismo del desarrollo embrionario. La mayor
parte de genes que participan en este proceso y cuyas
mutaciones producen malformaciones congénitas en el ser
humano tienen que ver con la sintesis de factores de
transcripcion, entre los cuales algunos de los mas importan-
tes son: los genes HOX,! los genes PAX, los genes Sonic
Hedgehog (SHH),? la familia de genes de factores de creci-
miento,® la familia Wingless (WNT)* y la familia de factor de
crecimiento transformante Beta (TGF-Beta).

El desarrollo de las extremidades es uno de los modelos
de desarrollo mejor conocidos dado que la manipulacién
quirdrgica, la expresion ectdpica de genes y la modificacién
dirigida de algunos de ellos en modelos animales ha permi-
tido la identificacion y caracterizacion de los genes que
controlan el crecimiento y la formacion de patrones de las
extremidades.

Las extremidades de los vertebrados estan constituidas
por elementos derivados del mesodermo lateral (hueso,
cartilago y tendones) y del mesodermo de las somitas
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(musculos, nervios y vasos). La primera sefial que inicia la
induccion de las partes anterior y posterior surge del mesoder-
mo intermedio y el gen Fgf8° es uno de los inductores
principales del primordio de la extremidad, participan tam-
bién los miembros de la familia Wnt, ya mencionados.

Investigaciones recientes en este campo han arrojado
luz sobre los procesos de especificacion y determinacion en
la organogénesis de las extremidades y han permitido esta-
blecer las redes de regulacién que controlan la progresion
ordenada de este patrén. Los principales estudios experi-
mentales han sido realizados en embriones de pollo y en el
ratén. En este Gltimo, mutaciones que implican pérdida de la
funcién en los derivados del corazén y de la cresta neural
alteran la activacion de Shh en la formacion de los primor-
dios de las extremidades. La inactivacién genética de Gli3®
resulta en la presentacion de polidactilias preaxiales.

En la identidad del desarrollo de los digitos, la participa-
cion de las proteinas morfogenéticas del hueso (BMP, por
sus siglas en inglés) es fundamental ya que sus sefiales
originadas en el mesénquima interdigital actian directa-
mente en los extremos distales de los primordios de los
dedos.” La longitud y nimero de falanges derivados de estos
primordios también son regulados por sefiales de los facto-
res de crecimiento fibroblastico.

Es importante sefialar que en este proceso participan
también genes relacionados con la muerte celular progra-
mada o apoptosis, que si no funcionan en forma adecuada
y ordenada originan numerosos sindromes de malformacio-
nes congénitas que fenotipicamente se expresan por la
presencia de sindactilias, entre éstos es importante sefialar
la relevancia de los sindromes de acrocéfalo-sindactilia, tal
como el sindrome de Apert.

Estos recientes avances han permitido entender mucho
mejor el procesos de organogénesis y, por lo mismo, la
etiologia de las malformaciones relacionadas con las extre-
midades en el humano. Se ha pasado del estudio aislado de
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genes a un proceso integrativo en el cual las interrelaciones
entre los factores de transcripcién y las proteinas permite
postular nuevos modelos de este patron de desarrollo. En
este sentido, los estudios del transcriptoma, de proteémica
y de gendémica ampliada,® permitiran entender cémo las
células localizadas en los primordios de las extremidades
integran su informacién y activan los genes determinantes
de la posicién y del destino de su diferenciacién.

Por otra parte, ademas de un diagnéstico oportuno y de
poder proporcionar un adecuado asesoramiento genético
preventivo, el conocimiento mas detallado de estas interre-
laciones permitira en el futuro cercano vislumbrar el desarro-
llo de medidas terapéuticas para estas malformaciones
congénitas, relativamente comunes en el humano.
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ACTIVIDADES ACADEMICAS

Sesion solemne de clausura del Centésimo
cuadragesimo sexto afio académico

Manuel H Ruiz-de Chéavez

Presidente de la Academia Nacional de Medicina de México. México D.F., México

L a Academia Nacional de Medicina de México, que hoy
concluye el ciclo académico 2009 es, ante todo, una
comunidad de profesionales de las ciencias de la salud del
mas alto prestigio, quienes han dado a lo largo de casi un siglo
y medio de vida, continuidad a una profunda tradicion de
compromiso, conocimiento y servicio a la nacién. Por ello, en
primer término quiero saludar a sus miembros y reconocer su
esfuerzo en favor del desarrollo de la medicina y del bienestar
de la poblacién mexicana. Agradezco también a todas las
personalidades que nos acompafian y a todas las personas
gue amablemente se han dado cita hoy aqui, en este histérico
recinto, para estar presentes en esta Sesion Solemne de
Clausura. Muchas gracias a todos.

Este 2009 que ya ve cercano su fin ha sido, sin duda, un
afio de arduo trabajo, de intensa actividad, de retos y
responsabilidades de primera importancia para nuestra ins-
titucion que, por fortuna y gracias a la respuesta comprome-
tida de todos y cada uno de nuestros académicos, ha sabido
sortear, con la solvencia que le caracteriza histéricamente.
Y esto no ha sido facil por muy diversas razones.

México atraviesa por momentos criticos de diverso or-
den, tanto en el plano econémico y social, como en el de la
ciencia, la salud y la préactica de la medicina.

El Estado mexicano enfrenta un sinnimero de desafios,
de asignaturas pendientes que urge saldar, de situaciones
gue exigen un examen mas ponderado y una profunda
reconsideracion para verdaderamente impulsar nuestro de-
sarrollo y un mayor bienestar —como es el caso de la
inversion en ciencia, educacién y cultura—, pero también
espacios de oportunidad que no es posible dejar pasar, de
frente a la recomposicion mundial, signo de nuestro tiempo.

El pais ha vivido y vive aun problemas de salud tan
graves como la epidemia —ahora pandemia— de influenza
humana por el virus A HIN1, que exigié una pronta y sélida
respuesta de sociedad y gobierno, a la cual la Academia se
ha sumado para apoyar a la autoridad sanitaria y acotar su
diseminacion entre nuestra poblacion. Asimismo, frente a
otros retos ha puesto de relieve la trascendencia de la salud
€COomo un espacio prioritario para acceder a mejores condicio-
nes de vida.

Del mismo modo se ha pronunciado en el sentido de que
es indispensable reducir todas las brechas que hacen invia-
ble un mayor desarrollo, sin separar el fenémeno econémico
de la construccion social del bienestar. Requerimos refor-
mas institucionales y estructurales de fondo y de largo
aliento, y no es posible dejar de lado todos estos elementos
al considerar la tarea y el compromiso de la Academia
Nacional de Medicina de México.

Al abrir el ciclo académico 2009, en febrero del presente
afio, ante un dilecto auditorio como el que esta noche nos
honra con su compaifiia, donde estuvieron presentes ex presi-
dentes de nuestra corporacién, por supuesto nuestros compa-
fieros académicos, directivos de las instituciones de salud
publicas y privadas, profesores universitarios, investigadores
y algunos directivos del sector salud vinculados de muchas
maneras a la Academia, me permiti sefialar que el contexto
sanitario por el que atraviesa nuestro pais es muy complejo.

Al doble reto que seguimos enfrentando, en el sentido de
contender con las enfermedades infecciosas tradicionales vy,
al mismo tiempo, enfrentar graves problemas crénico-dege-
nerativos como el cancer, la diabetes mellitus, la hipertension
arterial, la artritis y las enfermedades cardiolégicas, que
obedecen sin duda a los procesos de transicién demogréfica,
epidemioldgica y cultural —que se expresa en la universaliza-
cién de conductas y estilos de vida claramente nocivos para
la salud—, ahora se suma la reemergencia de problemas
cruciales como el dengue, el paludismo o la tuberculosis.

Del mismo modo, son cada vez mas frecuentes como
causas de demanda en la consulta médica, problemas que
se nos han vuelto cotidianos y en los cuales no siempre
reparamos debidamente, como migrafia, colitis, gastritis,
alteraciones del suefio, depresién, que mas alla de un estilo
de vida indican también insatisfaccion, escasas posibilida-
des de empleoy educacion, desigualdad, en suma, pobreza.
Y esto debemos verlo claramente.

El compromiso de la Academia Nacional de Medicina de
México, desde su nacimiento, es con la salud del pueblo, con
el bienestar de la sociedad mexicanay, por ello, es sensible
a este panorama de dafios y riesgos frente al cual esta
siempre alerta y comprometida.

*Correspondenciay solicitud de sobretiros: Manuel H Ruiz de Chavez. Comision Nacional de Bioética, Carretera Picacho Ajusco 154, piso 6, Col.
Jardines de laMontafia, Del. Tlalpan, 14210 México D.F., México. Tel.: (55) 5630 0672. Correo electronico: manuelruizdechavez@gmail.com
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En ese sentido, la Academia ha mantenido una actividad
continua, y como fruto de ese esfuerzo podemos sefialar la
ampliacién de sus sitiales acordes al Comité Normativo
Nacional de Consejos de Especialidades Médicas (CONA-
CEM) y la incorporacién de nuevos académicos que fortale-
cen sus areas de reflexion y preservan sus tareas sustanti-
vas; asi como la designacion de académicos honorarios,
como los doctores Juan Ramon de la Fuente y Humberto
Mateos, en el ambito nacional; y los doctores, Stephen Katz,
director del Instituto Nacional de Dermatologia y Musculo-
Esquelético de Estados Unidos; Valentin Fuster, director de
la Unidad de Cardiologia del Hospital Monte Sinai de Nueva
York; Richard P. Wenzel, presidente de la Sociedad Interna-
cional de Enfermedades Infecciosas; y Manuel Diaz Rubio,
presidente de la Academia Nacional de Medicina de Espafia.

Por otra parte, la Academia llevd a cabo un proceso
extraordinario de eleccién para designar al sucesor de nuestro
vicepresidente y presidente electo, el doctor Fause Attie
Cury —cuya pérdida seguimos lamentando— y cuya res-
ponsabilidad recay6 en el doctor David Kershenobich. Qué
mejor que en esta sesion solemne haya tenido lugar su
sensible In memoriam presentado por el doctor Juan Ramon
de la Fuente. Expresamos nuestro carifio a su familia y en
especial a Rosa Martha Aceves de Attie, su querida esposa.

Asimismo, esta noche fueron entregados los premios
anuales de investigacion clinica y cientifica que la Academia
Nacional de Medicina de México otorga desde hace mas de
50 afios, gracias al invaluable esfuerzo de los fideicomisos
que los avalan y al que se ha integrado el Instituto Cientifico
Pfizer (ICP). Del mismo modo, es importante destacar la
reciente incorporacion de la Medalla “Dr. Gregorio Pérez
Palacios” en dos areas de investigacion en salud reproduc-
tiva, y el merecido reconocimiento al doctor Roberto Krets-
chmer, al asignar al premio Von Bering Kitasato su nombre.
Muchas felicidades a todos y cada uno de los ganadores de
estos premios, por tan merecida distincion.

Por otra parte, nuestros comités, departamentos, areas
de trabajo y circulos de estudio regionales, han continuado
con sus actividades y han mantenido vivo su desempefio en
los diversos campos a los que se abocan para proyectar, por
ejemplo, nuestras publicaciones. La Gaceta Médica de Méxi-
co permanece registrada en diferentes indices nacionales e
internacionales y se distribuye dentro y fuera del pais; no
obstante, seguimos impulsando su proyecto de moderniza-
cion, que pronto tendremos el agrado de presentar.

De igual manera, el Boletin de Informacién Clinica Tera-
péutica sigue siendo un medio de importancia fundamental y,
de hecho, se tiene la propuesta de ampliar significativamente
su tiraje. En cuanto al Boletin de Noticias de la Academia, se
ha continuado con su edicion y distribucion en tiempo y forma,
como parte del registro historico de las actividades mas
relevantes.

La labor del CONACEM guarda importancia creciente y
se esta proximo a consumar los tramites correspondientes
ante la Secretaria de Educacion Publica para que los propios
consejos tengan la posibilidad de certificar a los especialis-
tas de cada rama, con el aval de la Academia. En esta tarea
ha sido fundamental el apoyo del Secretario de Salud, doctor
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José Angel Cérdova Villalobos, por lo que le externamos
nuestro reconocimiento.

Por supuesto, también la practica de la medicina general
sigue teniendo alta prioridad para la Academia. El Comité
Normativo Nacional de Medicina General (CONAMEGE) no
ceja en su mision de velar por los estandares técnicos y
éticos que deben reunir los médicos generales para su
certificacion y recertificacion. Y subrayo la importancia del
Programa Nacional de Actualizacién y Desarrollo Académi-
co para el Médico General (PRONADAMEG), que cumplié
15 afos de incesante labor y acaba de efectuar su primer
congreso latinoamericano en la ciudad de Zacatecas.

Por su parte, el Consejo Consultivo de ex Presidentes,
que es un activo esencial de la Academia, tanto en su
caracter de Consejo como en funcién de la aportacion
individual de cada uno de sus miembros, ha desempefiado
un papel crucial durante este afio, ya ante la lamentable
pérdida del vicepresidente, ya frente a la respuesta de la
Academia ante la contingencia vivida por la infeccién por
influenza, asi como en la reflexion sobre el fortalecimiento
estratégico de la Academia.

No voy a detallar las actividades de todos los comités
durante este ciclo académico porque seria muy extenso
resefiar sus encomiables esfuerzos, pero quiero mencionar
que todos han tenido una labor destacada en el seno de la
Academia. Se han renovado sus propositos y —en algunos
casos— sus integrantes, basados en el desempefio y la
trascendencia de su quehacer, por lo que hacemos patente
nuestro reconocimiento.

Una mencién especial merece, en razon precisamente
del contexto epidemiolégico por el que atravesamos, un
comité de nueva creacion cuya tarea es el estudio de los
determinantes sociales de la salud en México.

De igual manera, promovimos una iniciativa para esta-
blecer una instancia no gubernamental —la Comisién Nacio-
nal de Certificacion en la Educacion Médica Continua—, con
la finalidad de establecer los lineamientos correspondientes
que permitan certificar los programas y acciones de la
educacion médica continua.

Por otro lado, las actividades de consultoria, aval acadé-
mico y participacion en distintos foros nacionales e internacio-
nales han sido responsabilidades trascendentales y, sin duda,
enriquecedoras para la Academia Nacional de Medicina.

Sefialo sumariamente algunas, entre las que destacan el
Seminario conjunto con la Universidad Nacional Auténoma
de México (UNAM) y la Secretaria de Salud, en torno a los
problemas globales de salud y suimpacto regional y local; las
sesiones con la Secretaria de Salud relativas a los avances
del Programa Nacional de Salud 2007-2012, y la centrada en
el examen de los avances y retos a un afo de la aprobacion
de la Ley de Proteccion a no Fumadores y, en general, a la
lucha contra el tabaquismo, a la que se sumo enfaticamente
la Academia.

Ademas de dichas sesiones, no podria dejar de mencio-
nar la sesion extraordinaria, derivada de la emergencia
sanitaria: “Situacion de la Epidemia de Influenza A HIN1 en
México”, ya que la Academia fue el escenario acordado con
el Secretario de Salud, como foro idoneo por su relevancia
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institucional, para realizar este amplio examen de un proble-
ma de salud publica que cobré una presencia creciente en
México y en otros paises.

Cabe destacar que ante la emergencia sanitaria, la
Academia Nacional de Medicina de México mantuvo su
autoridad moral e indudable experiencia ante la comunidad
médicay la sociedad mexicana a través de los medios, y con
el pleno respaldo de su membresia se sumoé de manera
responsable a las actividades emprendidas por el gobierno,
tanto en el ambito institucional como en el individual. Por su
parte, a iniciativa nuestra, el presidente Felipe Calderén
sostuvo una reunién de trabajo en la Residencia Oficial de
los Pinos, con los presidentes de las Academias Nacional de
Medicina y Mexicana de Cirugia, asi como con el Secretario
de Salud, paraintercambiar puntos de vista sobre este nuevo
virus, las medidas instrumentadas por su Gobierno y la
relevancia de la participacion ciudadana.

Las sesiones conjuntas con la UNAM, tanto en el recinto
académico como en la propia Facultad de Medicina, sobre
los retos y las oportunidades de la educacion médica conti-
nua y sus perspectivas actuales y futuras, y sobre ética
médica, en la que ademds de tratar temas de especial
relevancia se presento el libro Tratado de ética médica, del
maestro Octavio Rivero.

Entre otras menciones, es necesario poner de relieve que
la Academia Nacional de Medicina y la Suprema Corte de
Justicia de la Nacion (SCJN) firmaron un convenio de
colaboracién mediante el cual el alto tribunal hara consultas
a esta asociacion civil, cuando asi lo requiera al momento de
resolver asuntos. El convenio prevé que ambas institucio-
nes, ademas, lleven a cabo actividades de difusién, en las
gue participen juzgadores e investigadores. La firma de este
documento se llevo a cabo en el Salon de Antepleno de la
SCJN en el mes de febrero y fue suscrito por su ministro
presidente Guillermo I. Ortiz Mayagoitia.

Asimismo, a través de la firma del Convenio con el
Consejo Nacional de Ciencia y Tecnologia (CONACyT), la
Academia paso6 a formar parte del Registro Cientifico de
Evaluadores Acreditados, que desarrolla actividades rela-
cionadas con la evaluacion de la investigacion cientifica, el
desarrollo tecnologico, la innovacion y la formacién de
recursos humanos en distintas areas del conocimiento. Y
por invitacion del propio Consejo, la Academia particip6 en
la Tercera Reunion del Comité Directivo Bilateral en Ciencia
y Tecnologia, entre el CONACyty la Union Europea, celebra-
daenlaciudad de Bruselas, Bélgica, donde se analizaron los
avances de la cooperacion entre México y Europa.

En el contexto de las relaciones internacionales de la
Academia, fuimos invitados por el Instituto de Medicina de
los Estados Unidos, al Foro sobre Amenazas Microbianas,
celebrado en la ciudad de Washington, DC, en el que
tuvimos importante participacion con el tema relativo al caso
de la Influenza A HIN1 en México y su emergencia en el
mundo. Agradezco a su presidente y miembro honorario de
nuestra corporacion, doctor Harvey V. Fineberg, su perma-
nente actitud de apoyo a la Academia.

De igual manera, este afio la Academia inicié una serie
de reuniones con el Royal College of Pathology y el Royal
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College of Physicians para propiciar un intercambio de

informacion y reflexiones sobre el desempefio de los cole-

gios médicos de ese pais. Agradezco la hospitalidad de sus

presidentes Peter Furnes y lan Gilmore, en mi visita a

Londres, Gran Bretafia, asi como también al doctor Alejan-

dro Madrigal, académico correspondiente, quien propicié

estos encuentros.

Asimismo, hemos mantenido y reforzado las excelen-
tes relaciones con las academias de Medicina de Espafia,
muestra de ello son el ingreso a nuestra corporacién de los
presidentes de la Real Academia Nacional de Medicina de
Espafia, doctor Manuel Diaz Rubio, como miembro hono-
rario, y de la Real Academia de Medicina de Salamanca,
doctor José Angel Garcia Rodriguez, como socio corres-
pondiente.

Volviendo al entorno nacional, es necesario citar nuestra
participacion en la organizacion de distintos foros donde
fueron tratados temas de particular importancia. Algunos de
ellos son los siguientes:

e Los eventos organizados con la SCJIN:
1.Sesion Ordinaria Conjunta sobre Derecho y Medici-

na. Como muestra fehaciente de la vinculacion entre
ambas, para enriquecer las bases en la aplicacion de
las normas juridicas, esta sesion fue la culminacién
—con la presentacién del libro— del seminario del
mismo nombre.

2.El Seminario Derecho a la Proteccion de la Salud en

México, organizado por la Academia Nacional de Medi-
cina, la SCJIN y la Comision Nacional de Arbitraje
Médico (CONAMED), para examinar temas que vincu-
lan el ejercicio de la medicina y la administracion de
justicia; la actualidad del derecho a la proteccién de la
salud y su expresion juridica, asi como la revision de las
experiencias internacionales en la materia. Mi mas sin-
cero reconocimiento al ministro José Ramon Cossio
Diaz, por su invaluable apoyo en el fortalecimiento del
vinculo entre nuestras instituciones.

e El Congreso sobre Investigacion e Innovacién en Salud,
realizado con el Foro Consultivo Cientifico y Tecnolégi-
co, el Consejo Consultivo de Ciencias de la Presidencia,
para contribuir a un mejor entendimiento del entorno y la
perspectiva de la innovacion tecnoldgica en este campo,
a través del didlogo y la discusion.

e ElSimposio sobre las Estrategias de la Atencion Psiquia-
trica, con la Secretaria de Salud. con el objeto de
intercambiar experiencias de los modelos de atencion y
difundir las politicas, estrategias y metas, propuestas en
el Programa de Accion Especifico de Atencién en Salud
Mental 2007-2012.

e Las actividades para conmemorar el V Aniversario del
Instituto Nacional de Medicina Genémica, en el recinto de
la Academia, en el que se dictd la Conferencia Magistral
La Medicina personalizada: Promesas y retos, a cargo del
doctor David Valle, director del Instituto Mckusick-Na-
thans de Medicina Genética de la Universidad Hopkins,
Baltimore; y la Sesion Conjunta sobre los Avances y el
Futuro de la Investigacion en Medicina Gendmica en
México.
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« El Congreso Internacional sobre Farmacoepidemiologia
con la Fundacién Mexicana para la Salud (FUNSALUD)
y la International Society for Pharmacoepidemiology.

e El foro de discusién sobre ética médica para la integra-
cion del Comité sobre Practica Médica e Industria Far-
macéutica de nuestra corporacion.

« La entrega de los reconocimientos de la Asociacion
Mexicana de Facultades y Escuelas de Medicina
(AMFEM), del ICP y CONACYT, a la excelencia acadé-
mica y al sobresaliente desempefio del mejor estudiante
de medicina, de cada una de las facultades y escuelas de
medicina del pais.

« El evento organizado por la Comision de Ciencia y
Tecnologia para reflexionar sobre la inversion que Méxi-
Co requiere en estos campos, en el marco de la integra-
cion del presupuesto de egresos.

e El Simposio de la CONAMED y la UNAM, sobre algunos
factores que afectan la atencién médica.

Por otro lado, la Academia ha fortalecido su vinculacién
con otras organizaciones de la sociedad civil para abordar
temas de fundamental importancia para la salud y el ejercicio
de la medicina cientifica, entre los que destacan las Acade-
mias Mexicanas de Ciencias, Cirugia y Pediatria; Hospitales
Médica Sur, Grupo Angeles, Sociedad Mexicana de Salud
Puablica, FUNSALUD, Fundacién Mexicana para la Salud
Hepética, Instituto Carso de la Salud, Grupo de Estudios del
Nacimiento, AMFEM vy la Camara Nacional de la Industria
Farmacéutica (CANIFARMA).

Son diversas también las notables conferencias magis-
trales que han tenido lugar durante este afio en el seno de la
Academia y fuera de ella, dictadas tanto por académicos
honorarios como por sefieras figuras de las ciencias de la
salud de reconocimiento mundial, como los premios Nobel
de Medicina y Quimica, doctor Loui Ignarro y Aarén Ciecha-
nover, respectivamente, asi como de los doctores Stephen
Katz, Valentin Fuster y Wolfhart Kreuz, del Hospital Univer-
sitario Johann-Wolfgang-Goethe de Alemania.

Por supuesto, la Academia no ha dejado de lado su labor
més amplia como centro de irradiacion del pensamiento, la
cultura y las humanidades. Desde esta perspectiva, en el
marco de su programa cultural, ademas de otros temas
relevantes, realizé dos sesiones especiales: una para reme-
morar a José Vasconcelos, figura capital de la educacién en
México y, la segunda, para sumarse al homenaje a Charles
Darwin, fundador del pensamiento cientifico moderno, cuya
obra El origen de las especies por medio de la seleccion
natural, acaba de cumplir 150 afios de haberse publicado en
Londres.

Para concluir, no puedo dejar pasar por alto los esfuer-
zos de la Academia por ampliar su presenciay fortalecer su
organizacion funcional en aras de un mejor desempefio,
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acorde a los tiempos que corren. Ademas, la Academia
continué con su proposito de desarrollar sus sesiones de
manera desconcentrada y realizarlas extramuros; asi tu-
vieron lugar diversas sesiones tanto en la ciudad de México
—en los Institutos Nacionales de Cardiologia “Ignacio
Chéavez”, de Ciencias Médicas y Nutricién “Salvador Zubi-
ran”, de Perinatologia “Isidro Espinosa de los Reyes”, de
Rehabilitacion, y el Hospital Juarez de México— como en
el interior de la Republica, en Guadalajara, Jal., Monterrey,
N.L. y Cuernavaca, Mor., en el Instituto Nacional de Salud
Publica.

Y fue en esta ciudad de Cuernavaca, precisamente, que
la Academia acometi6 un ejercicio de andlisis y planeacion
estratégica para redefinir su mision y visiéon, examinar sus
fortalezas, debilidades y oportunidades, para dejar en claro
que: se trata de una corporaciéon cientifica y humanista,
integradora de los lideres de las ciencias médicas, dedicada
a promover la salud y el profesionalismo, con el compromiso
de ser el referente de excelencia y el profesionalismo en el
ejercicio de la medicina en el pais. Para cristalizar este
esfuerzo contamos también con el decidido apoyo del Cona-
cyt, por lo que mucho agradezco la amabilidad del Lic. José
Antonio de la Pefa.

En este contexto, celebraremos el Cuadragésimo Primer
Congreso Médico Nacional en la ciudad de México, del 6 al
8 de octubre del 2010, con el lema: 200 afios de la Medicina
Mexicana: Pasado, Presente y Futuro, el cual se unira a los
festejos del bicentenario de la Independenciay el centenario
de la Revolucién Mexicana.

Y para cerrar con broche de oro —pero con azul—,
aprovecho la presencia del rector de nuestra maxima casa
de estudios, para reiterarle nuestro enorme orgullo por haber
recibido, en nombre de todos los universitarios y de la
sociedad mexicana, la alta distincion que representa el
Premio Principe de Asturias.

No me resta sino agradecer el probado esfuerzo de los
miembros de la mesa directiva, asi como de los destacados
académicos cuya representacion en diversos foros e instan-
cias colegiadas, mantuvo vigente el liderazgo y la autoridad
moral de nuestra institucion. Igualmente al equipo de trabajo
de la Academia, que dia tras dia dignifican y hacen posible
la actividad operativa de nuestra corporacion. A todas ellas,
a ellos, mi mas sincero reconocimiento.

Muchas gracias

Agradezco al doctor Alejandro del Valle Mufioz sus reflexiones y
aportaciones, asi como a Patricia Herrera Gamboa su participacion en
la elaboracion de este documento.
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INMEMORIAM

Doctor Fause Attie (1935-2009)

Juan Ramoén de la Fuente

Facultad de Medicina, Universidad Nacional Auténoma de México, México D.F, México

C umplo con el triste deber de rendirle un homenaje
péstumo a quien fuera nuestro vicepresidente, nuestro
presidente electo para fines practicos, cuya muerte prematura
el pasado 13 de febrero enlutecié a la Academia Nacional de
Medicina, al Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio Chavez”,
a la comunidad médica, a centenares de personas que se
beneficiaron directa o indirectamente con sus servicios v,
desde luego, a su muy apreciable familia. Le agradezco a la
mesa directiva de la Academia tan honrosa distincion.

Empezaré por decir que el doctor Attie fue un muy buen
médico, con una formacién rigurosa en el Instituto Nacional de
Cardiologia —que afios después dirigiria— y posteriormente
en uno de los centros cardiolégicos mas prestigiados del
mundo en Birmingham, Alabama. Ser buen médico para él
implicaba no solo rigor y disciplina en el estudio a lo largo de
todalavida, sino ademas, tener la capacidad para aplicar esos
conocimientos en beneficio de los enfermos, transmitirlos con
espiritu critico a los estudiantes y contribuir también en la
medida de lo posible, a generarlos, a enriquecerlos con su
experiencia clinica, sus investigaciones y las de sus colegas.

Cuando tuve oportunidad de compartir con él la respon-
sabilidad en el tratamiento de algunos pacientes, me pude
percatar del genuino interés que en él despertaban y de su
capacidad intuitiva, que le permitian, ademas de ser certero
en el diagnéstico y el tratamiento, identificar tanto los
problemas personales, como la dindmica de su entorno
familiar y social. Como buen médico, ejercid la profesion con
competencia técnica y genuino sentido humanista.

Fause Attie fue un gran director de la Institucién en la que
se formé y a la que dedicé los mejores afios de su vida
profesional. Aqui también riguroso, exigente, preocupado
por el peso que sentia frente a la historia y la tradiciéon de uno
de nuestros hospitales mas emblematicos; pero, sobre todo,
preocupado de cara al futuro. Fueron muchas las batallas
que libré para mantener el Instituto a la vanguardia de la
cardiologia mundial, con equipo moderno, combinando la
ensefianza, la investigacion y las tareas asistenciales, con
una administracion transparente y eficiente; integrando al
cuerpo médico y de enfermeria, a técnicos y estudiantes, en
una mistica bien asimilada de servicio y calidad.

La Academia Nacional de Medicina fue para él una
Institucion venerable. Sin dejar a un lado su juicio critico para

identificar limitaciones y algunos aspectos que, en su opinion,
requerian revisarse con cuidado para su eventual correccion.
El doctor Attie habia decidido dedicar los siguientes afios de
su vida al fortalecimiento de nuestra corporacion. No tengo la
menor duda: hubiera sido un eficaz vicepresidente y un gran
presiente. Entendia a la Academia, se daba cuenta cabal no
solo de su peso moral sino también de su potencial, del papel
gue debia asumir en los tiempos actuales de México.

Desde hace varios anos, la Academia fue tema frecuente
de nuestras conversaciones, junto con un grupo de colegas
y amigos que veiamos en él cualidades y talento para
dirigirla. Todo a su tiempo, decia con sensatez, consciente
gue debia primero concluir su ciclo al frente del Instituto de
Cardiologia. Cuando los tiempos propicios llegaron, la sim-
patia y el apoyo que su persona y su prestigio suscitaban,
inclinaron la balanza a su favor en un proceso en el que
participaron otros colegas y amigos, igualmente estimados
y respetados. Asi es la Academia, y en buenahora. Cada dos
afios hay que escoger a uno entre varios 0 varias muy
buenos, cada vez mejores.

Fause Attie fue el elegido, pero desafortunadamente sus
planesy proyectos se vieron truncados por la enfermedad que
lo llevo a la muerte. Nos quedan sin embargo, el recuerdoy la
memoria; la estimacién cultivada de manera natural a lo largo
de los afios; sus convicciones, su estilo personalisimo, su
inteligencia, sus ensefianzas. Deja un estela rica y variada;
como médico, académico, directivo y amigo.

Junto al médico devoto, al académico riguroso, al funcio-
nario cabal, sobresalia también su dimensién humana. Su
vida afectiva: Fause y su inseparable compafiera, Rosa
Martha; Fause y sus dos hijos, Eduardo y Carmen Leticia;
Fause y sus cinco nietos, Maria, Valentina, Eugenia, Camila
y Juan Crist6bal; Fause y sus amigos mas cercanos; Fause
y sus aficiones, el futbol y la paella, entro otros; sus lecturas
personales, la intimidad de su rutina. En todo y en todos deja
un hueco, pero también un legado.

La muerte es dura. Hay que entenderla como parte de la
vida. Con ella se cierra el ciclo vital de todos, sin excepcio-
nes. Pero mientras alguien nos recuerde, de alguna manera,
seguimos vivos. Hay muchas y muy buenas razones en
muchos, para seguir recordando a Fause Attie. Su figura y
obra nos lo permiten.

*Correspondenciay solicitud de sobretiros: Juan Ramon De la Fuente. Seminario de estudios sobre la globalidad, Facultad de Medicina, UNAM.
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In memoriam

En la antigua Roma, cuando moria algun personaje

importante, su muerte se anunciaba diciendo “ha vivido”.
Hoy la Academia Nacional de Medicina puede decir: el doctor
Fause Attie ha vivido, nuestro vicepresidente, ha vivido.

Curriculum vitae

Nombre: Fause Attie Cury

Nacionalidad: Mexicana

Estado civil: Casado

Estudios profesionales: Médico cirujano

Especialidad: Cardiélogo clinico y cardiélogo pediatra
avalado por el Consejo Mexicano de Cardiologia. NU-
mero 018

Actividades profesionales

84

Médico investigador, seis horas, del 1 de octubre de 1968
al 15 de enero de 1970, Instituto Nacional de Cardiologia
“Ignacio Chavez".

Médico cardiélogo, seis horas, del 16 de enero de 1970 al
31 dediciembre de 1975, Instituto Nacional de Cardiologia
“Ignacio Chavez”.

Fellow en Cardiologia Pediatrica. Universidad de Alaba-
ma en Birmingham, Estados Unidos, del 18 de octubre
de 1971 al 1 de marzo de 1972.

Subjefe de Servicio de Cardiologia Pediatrica, seis horas,
del 1 de enero de 1976 al 28 de febrero de 1977, Instituto
Nacional de Cardiologia “Ignacio Chavez”.

Jefe de Servicio de Cardiologia Pediatrica, tiempo com-
pleto, del 1 de marzo de 1977 al 31 de marzo de 1989,
Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio Chavez”.
Subdirector General de Ensefianza, tiempo completo, del
1 de abril de 1989 a enero de 1992, Instituto Nacional de
Cardiologia “Ignacio Chavez”.

Profesor de pregrado de la Facultad de Medicina de la
Universidad Nacional Autbnoma de México, desde 1969.
Profesor de posgrado de la Facultad de Medicina de la
Universidad Nacional Auténoma de México, desde 1990.
Subdirector General de Asistencia, tiempo completo, de
enero de 1992 a abril de 1999, Instituto Nacional de
Cardiologia “Ignacio Chavez”.

Director del Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio
Chavez”, encargado del despacho del 5 de abril de 1999
al 2 de junio de 2000.

Director General del Instituto Nacional de Cardiologia
“Ignacio Chavez”, a partir del 2 de junio de 2000 a la
fecha.

Coordinador del Comité Académico de Cardiologia de la
Facultad de Medicina, Universidad Nacional Autbnoma de
México, a partir del 19 de julio de 2001 a la fecha.
Investigador nacional nivel Il del Sistema Nacional de
Investigadores (SNI), expediente 7883.

Investigador en Ciencias Médicas F, de los Institutos
Nacionales de Salud, noviembre de 2006 a la fecha, antes
Investigador titular “C”. Institutos Nacionales de Salud,
desde 1989.

¢ Programa Especial de Alta Direccion, Secretaria de Sa-
lud, Instituto Panamericano de Alta Direccion de Empresa
(IPADE), Universidad Panamericana, junio-diciembre 2004.

e 118 cursos y conferencias impartidas en el pais en
diversas instituciones.

« 50 congresos nacionales, participaciones como profesor
invitado.

e 26 cursos y conferencias en el extranjero como profesor
invitado.

e 93 congresos internacionales como profesor invitado.

e 33 sociedades de la especialidad entre ellas:

e Presidente del Consejo Mexicano de Cardiologia en 1982.

* Presidente de la Sociedad Mexicana de Cardiologia de
1988 a 1990.

e Secretario Tesorero de la Sociedad Interamericana de
Cardiologia, 1 de julio de 1996 al 30 de junio de 1998.

e 20 designaciones como miembro de comités editoriales.

e 34 distinciones honorificas entre ellas:

e En 1982, el libro Cardiopatias congénitas. Diagndstico y
tratamiento, recibié de la Academia Nacional de Medici-
na el Premio Nacional de Obras Médicas.

e La Sociedad Mexicana de Cardiologia otorga el Premio
Maestro Distinguido “Salvador Aceves” por sus altos
meéritos académicos, el 1 de noviembre de 1997.

¢ La Sociedad Argentina de Cardiologia le otorga el Pre-
mio “Ignacio Chavez” al investigador joven, al mejor
trabajo de investigacion: Anomalia de Ebstein en el
adulto, Buenos Aires, Argentina, agosto de 1999.

e Condecoracion de la Orden del Rio Blanco, en Grado de
Oficial, que le confiere el Gobierno de la Republica
Federativa del Brasil, el 4 de septiembre de 2000.

¢ La Academia Nacional de Medicina le otorga el Premio
“Eduardo Liceaga” sobre Investigacion Clinica en el afio
2002, por su estudio Surgical treatment for secundum
atrial septal defects in patients > 40 years old. A rando-
mized clinical trial.

e Tutoriaen el nivel académico de Maestria del Programa
de Maestria y Doctorado en Ciencias Médica, Odonto-
I6gicas y de la Salud, Universidad Nacional Autbnoma
de México, a partir del 4 de diciembre de 2002 a la
fecha.

e Premio Zerbini Internacional, segundo lugar al mejor
trabajo internacional: Surgical treatment for secundum
atrial septal defects in patients > 40 years old. A rando-
mized clinical Trial, otorgado por la fundacion Zerbini,
Sao Paulo, 3 de diciembre de 2003.

« Reconocimiento por sus 35 afios de Servicios Académi-
cos en la institucién, Universidad Nacional Autonoma de
México, abril de 2004.

¢ Premio “Doctor Miguel Otero Arce” de Investigacion
Clinica, que otorga el Consejo de Salubridad General, 17
de marzo de 2006.

Produccion cientifica
e 214 articulos publicados en revistas de arbitraje, nacio-

nales y extranjeros.
¢ Nueve libros publicados como autor o colaborador.
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94 capitulos en libros, en los que ha prestado su colabo-
racién, nacionales y extranjeros.

649 citas a publicaciones.

26 tesis dirigidas.

Actividades de la Academia Nacional
de Medicina

Miembro numerario, Academia Nacional de Medicina de
México, en 1982.

Coordinador del Area de Cardiologia, Academia Nacio-
nal de Medicina de México, 1990.

Representante de la Academia Nacional de Medicina de
México, ante el Consejo Mexicano de Cardiologia, 1990.
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Académico titular de la Academia Nacional de Medicina
de México, a partir del 15 de mayo de 1997.

Miembro del Comité de Admisién de la Academia Nacio-
nal de Medicina de México, enero de 2000.
Representante del Departamento de Medicina ante el
Comité de Admision de la Academia Nacional de Medicina
de México, a partir de enero de 2000 a enero de 2003.
Sesién Inaugural del CXLIII Afio Académico de la Acade-
mia Nacional de Medicina de México, 1 de febrero de
2006. Conferencia Magistral “Dr. Ignacio Chéavez” El
pasado, el presente y el futuro de la cardiologia pediatrica.
Electo presidente del Departamento de la Academia
Nacional de Medicina de México, noviembre de 2006.
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