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Normas para los autores de publicaciones
en la“ Gaceta M édica de Caracas’

LarevistaGaceta Médicade Caracas (GMC) esuna
publicacion periddica, 6rgano oficial de la Academia
Nacional de Medicinay del Congreso Venezolano de
Ciencias Médicas. Se publica cuatro veces a afio y
recibe manuscritos inéditos que de ser aceptados por
el Comité Redactor, no podran ser publicados parcial
o totalmente en otra parte, sin e consentimiento del
Comité Redactor delaGMC.

La GMC sigue las Recomendaciones para la
realizacion, informe, edicion y publicacion de trabajos
académicosenrevistasmédicas, del Comitélnternacional
de Editores de Revistas Médicas conocidas como
Recomendaciones | CM JE [www.ICM JE.org, Gac Méd
Caracas. 2020;128(1):77-111]. Las unidades deben
presentarse de acuerdo con el Sistema Internacional de
Unidades (Sl) [Gac Méd Caracas. 2015;123(1):46-71].

En la GMC se dara cabida a |l os trabajos realizados
por profesionales de la medicina o especialidades
conexas, presentados en laAcademia, en los Congresos
de Ciencias Médicas y los que sugiera la Corporacion
através del Comité Cientifico, y aceptacion final por
la Direccion-Redaccion. Los manuscritos enviados
ala GMC —escritos en espafiol o en inglés—, seran
revisadospor el ComitéEditorial y— si reunenlacalidad
cientifica y cumplen con las normas de presentacion
necesarias— seran sometidos a un proceso de arbitraje
externo por personas con competencias similares alas
de los productores del trabajo (pares) para su debida
evaluacion. Queda entendido que el Comité Editorial
puederechazar un manuscrito, sinnecesidad deacudir al
proceso de arbitraje, si seincumple conlo mencionado.

Laopinidn, criticay recomendacionesdelosrevisores
sonrecibidasenformaescritay anénimay seenviarana
losautores, cuando asi | o decidal aDirecci 6n-Redacci6n.

Todoslostrabaj os deberan ser enviados por Internet
y en papel escrito en computadora a doble espacio,
letra Times New Roman tamafio 12, por el anverso del
papel, tamafio carta, con amplio margen libre en todo
el contorno.

La GMC considerara contribuciones para las
siguientes secciones:

Articulos de revision

Articulos originales

Articulos especiales

Casos clinicos

Historiay filosofia de la medicina
Informacién epidemiol 6gica
Bioética

X1l

Comunicaciones breves
Perlas de observacion
Noticiasy cartas al editor
Varios

Los trabajos enviados deberan cumplir con los
requisitos que se describen a continuacion.
EDITORIALES

Estaseccion estarddedicadaal andlisisy lareflexion
sobrelosproblemasdesalud delapoblacién, losdistintos
enfoquespreventivosy terapéuti cos, asi comolosavances
logrados en el campo de lainvestigacion biomédicay
otros que considere la Direccion-Redaccion.
ARTICULOS ORIGINALES

Deberan contener enlapéginafrontal, el tituloconciso
einformativodel trabajo; nombre(s) y apellido(s) decada
autor; grados académicosdelosautoreseinstitucion en
lacual serealizé el trabajo; nombrey direccion actual
del autor responsable de la correspondencia; un titulo
corto de no mas de 40 caracteres (contando espacios y
letras) y las palabras clave.

Los trabajos originaes, revisiones sisteméticas y
metandlisisdeben tener un resumen estructurado, como
se indica a continuaci6n:

Debe contener un maximo de 250 palabras, y los
siguientes segmentos:

e Introduccién: ¢Cud es el problema principal que
motivo el estudio?

« Objetivo: ¢Cudl es el propdsito del estudio?

 Métodos: ;Como serealizé el estudio? (seleccionde
la muestra, métodos analiticos y observacionales).

e Resultados: ¢Cudles son los aspectos mas impor-
tantes? (datos concretos y en lo posible su signifi-
cancia estadistica)

e Conclusién: ¢Cud eslaméasimportantequeresponde
al objetivo?

Al final se anotaran 3 a6 palabras clave.
Resumen en inglés

Debe corresponderse con e resumen en espaiol.
Se sugiere que este sea revisado por un traductor
experimentado, afin degarantizar lacalidad del mismo.
I ntroduccion

Incluir los antecedentes, el planteamiento del
problemay el objetivodel estudio enunaredaccionlibre
y continua debi damente sustentada por la bibliografia.
M étodo

Sefialar claramentel ascaracteristicasdelamuestra, el
olosmétodosempl eadosconlasreferenciaspertinentes,
deformaque se permitaaotrosinvestigadores, realizar
estudios similares.
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Resultados
Incluir los hallazgos importantes del estudio,

comparéndol oscon lasfiguras estrictamente necesarias

y que amplien lainformacién vertida en el texto.

Discusion
Relacionar los resultados con lo reportado en la

literatura 'y con |os objetivos e hipétesis planteados en

el trabgjo.

Conclusion
Describir lo més relevante que respondaal objetivo

del estudio.

Agradecimientos
En esta seccion se describirén los agradecimientos a

personas e ingtituciones asi como |os financiamientos.

Referencias
Sepresentardn deacuerdo conlas Recomendaciones

ICMJE.

Indicarlas con nimeros ardbigos entre paréntesis
en forma correlativay en e orden en que aparecen por
primeravez en el texto, cuadrosy piedelasfiguras. En
las citas de revistas con multiples autores (més de seis
autores), se debera incluir Unicamente los 6 primeros
autores del trabajo, seguido de et al.,

a. Articulos en revistas o publicaciones periddicas:
apellido(s) del autor(es), inicial del nombre(s). Titulo
del articulo. Abreviaturainternacional delarevista: afo;
volumen: paginas, inicia y final. Ejemplo: Puffer R.
Losdiez primeros afiosdel Centro L atinoamericano de
la Clasificacion de Enfermedades. Bol. Of San Pam.
1964;57:218-229.

b. Libros: apellido(s) del autor(es), inicial(es) del
nombre(s). Titulo del libro. Edicién. Lugar de
publicacion (ciudad): casaeditora; afio. Ejemplo: Plaza
Izquierdo F. Doctores venezolanos de la Academia
Nacional ade Medicina. Caracas: Fundacion Editorial
Universitaria, 1996. (No lleva “Edicion” por tratarse
de la primera).

c Capitulodeunlibro: apellido(s) del autor(es), inicial(es)
del nombre. Titulo del capitulo. En: apellido(s) e
inicial(es) del editor(es) del libro. Titulo del libro.
Edicion. Lugar de publicacion (ciudad): casa editora;
afio.p. paginainicia y final. Ejemplo: Aoun-Soulie C.
Estado actual delasaludenVenezuela. En: Aoln-Soulie
C, Bricefio-lragorry L, editores. Coleccion Razetti
Volumen X. Caracas. Editorial Ateproca; 2010.p.87-
124- (No lleva“Edicion por tratarse de la primera).

Fotografias
Las fotografias de objetos incluirdn una regla para

calibrar las medidas de referencia

Enlasmicrofotografiasdeberaaparecer laampliacion
microscopica o una barra de micras de referencia

Gac Méd Caracas

CoONGRESO DE CIENCIAS MEDICAS

Se publicardn Unicamente trabajos originales de
presentaci onesen Congresosde CienciasMédicas. Seran
enviados a la Gaceta por los coordinadores, quienes
se responsabilizardn de la calidad, presentacion de los
Mmanuscritos, secuencia y estructura, incluyendo un
resumen general enespariol y eninglés, enformatolibre
y queno excedan de 250 pal abras. Cadacontribucion no
excederdde 10 cuartillasy deberdapegarseal o sefialado
en estas instrucciones a los autores.

ARTICULOS DE REVISION

Versardn sobreuntemadeactualidady derelevancia
médi ca. El autor principal oel correspondientedeberaser
unaautoridad en €l drea o temaque serevisay anexara
una lista bibliografica de sus contribuciones que avale
su experienciaen el tema.

Las secciones y subtitulos seran de acuerdo con el
criterio del autor. Incluir un resumen general en espariol
y eninglésque no excedade 150 pal abras. L aextension
méximadel trabajo serdde20 cuartillas. L asilustraciones
deberén ser |as estrictamente necesarias, no siendo mas
de seis, la bibliografia suficiente y adecuada y en la
forma antes descrita.

ARTICULOS ESPECIALES

Sonaquellascontribucionesquepor suimportanciael
ComitéRedactor consideresuinclusidnenestacategoria.
CAso0s CLINICOS

Deberan constar de resumen en espafiol e inglés
(méximo 100 palabras) en formato libre. Constara
de introduccion, presentacion del caso, discusion,
ilustracionesy referencias, con unaextension méximade
10 cuartillasy apegadasal asinstruccionesal osavtores.
HISTORIA Y FILOSOFiA DE LA MEDICINA

Enestaseccionseincluirénlosarticul osrel acionados
con aspectos histdricos, fil osoficos, bases conceptual es
y éticas de la medicina. Aungue su estructura se dejara
acriterio del autor, deberdincluir resimenes en esparfiol
e inglés (maximo 100 palabras) en formato libre,
referenciashibliograficascitadasen el textoy enlistadas
al final del manuscrito, siguiendoloslineamientoscitados
paralos manuscritos de GMC.

ACTUALIDADES TERAPEUTICAS

Se informara sobre los avances y descubrimientos
terapéuticos més recientes aparecidos en la literatura
nacional einternacional y suaplicaciénennuestrodmbito
médico. La extension méxima sera de cuatro cuartillas
y con un méximo de cinco referencias bibliogréficas.
Deberd incluir resimenes en espafiol en inglés, en
formato libre (méximo 100 pal abras).
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INFORMACION EPIDEMIOLOGICA

Seraunaseccioén deinformaci 6n periddicasobrelos
regi stros epidemi ol 6gi cos hacional es einternacional es,
destacando suimportancia, su comparacidn con estudios
previos y sus tendencias proyectivas. La extension
maxima serd de cuatro cuartillas y debera incluir
resiimenes en espariol eninglés(maximo 100 pal abras),
en formato libre.
COMUNICACIONES BREVES

Serén considerados en esta seccion, los informes
preliminaresde estudios médicosy tendrénlaestructura
formal de un resumen como se describié previamente
(méximo 150 palabras). Se deberdn incluir 10 citas
bibliograficas como maximo.
BioETica

Se planteardn los aspectos éticos del gjercicio
profesional y aquellosrelacionadosconlosavancesdela
investigacion biomédicay sus aplicaciones preventivas
y terapéuticas. Su extension maxima serd de cuatro
cuartillas y cuatro referencias bibliogréficas, debera
incluir resimenes en espafiol e ingles (méximo 100
palabras) en formato libre.
EL MEDICO Y LA LEY

Esta seccion estard dedicada a contribuciones
tendientes a informar al médico acerca de las disposi-
ciones legales, riesgos y omisiones de la practica
profesional que puedan conducir aenfrentar problemas
legales. Su méximaextension serade cuatro cuartillasy
nomésdecincoreferenciasbibliograficas. Deberaincluir
resiimenes en espafiol e inglés (maximo 100 pal abras).
NOTICIAS Y CARTAS AL EDITOR

Cartasal editor son brevesinformesdeobservaciones
clinicas o de laboratorio, justificadas por los datos
controlados pero limitado en su alcance, y sin suficiente
profundidad de investigacion para calificar como
articulosoriginales. Al igual quelosarticulosoriginales,
estos manuscritos estén sujetos a arbitraje. Las cartas
al editor son accesible parablsquedas bibliogréficas, y
citadascomoarticul osoriginales, reuniendolosiguiente:
1. Ser breve. Llenar 2 péginas en la revista impresa,

aunquelos manuscritos que excedan este pueden ser

ocasional mente aceptados para su publicacion enla

discrecion de los editores. En general, una Carta a

Editor no debeexceder de 1 000 palabras, sinincluir
lasleyendas, figurasy referencias. Tener en cuenta:
queal superar significativamenteestoslimitespuede
ser devuelto a los autores para acortar antes de la
revision.

2. Titulo brevey relevante en una pagina.

3. Resumen corto que integre las conclusiones del
informe para un publico con orientacion clinica

6. Nombre(s) del autor(es), titulos académicos,
instituciones(s) y ubicacion.

7. Un maximo de nueve referencias.

8. Selimitardaun total de 2 figuras y/o cuadros.

Presentacion del manuscrito

El manuscrito debe ir acompafiado de una carta,
dirigida a editor, en la que todos | os autores aceptan,
con su firma, que han participado activamente en su
desarrollo y gecucion, y que el manuscrito esta siendo
enviado a la consideracion de la GMC. En esta carta,
los autores deben indicar que la obra presentada es
original, que no ha sido publicada previamente, y
que no esta bajo consideracion para publicién en otra
revista, que no existe conflictos de interés, y que tiene
la aprobacién del Comité de Bioética de lainstitucion
donde se efectuaron las investigaciones en humanos o
en animales de experimentacion. La aprobacion para
su publicacién conducira a ceder |os derechos de autor
alaGMC. Las opiniones contenidas en el articulo, son
responsabilidad de los autores. La GMC, no se hace
responsabl e de las opiniones emitidas por |os autores.

El orden delaautoriaacreditado debeser unadecision
conjunta de los coautores.

L os trabajos se deben enviar en version electrénica
en un archivo de Microsoft Word alos correos:

acamedve880@gmail.com
editorenjefegmc@gmail.com

No se aceptaran articulos para su revision si no
estan preparados de acuerdo alas I nstruccionesparalos
Autores. Se enviara un recibo electréonico al autor y en
tiempo oportuno selecomunicarael dictamendel Editor.

Suscripciones, correspondenciay canjes deben solicitarse y dirigirse al Apartado de Correo 804, Caracas 1010-A Venezuela
Academia Nacional de Medicina, Palacio de las Academias, Bolsa a San Francisco - Caracas 1010- Venezuela
Teléfono: (+58-12) 482.18.68 (+58-12) 483.21.94 e-mail: acamedve880@gmail.com ¢ sitio web. http:/www.anm.org.ve
Biblioteca Academia Nacional de Medicina. Teléfono: (+58-12) 481.89.39. e-mail: bibliotanm@yahoo.es

Textos, artey publicidad: ATEPROCA. Teléfono: (+58-212) 793.51.03 Fax: (+58-212) 781.17.37
http:/www.ateproca.com « E-mail: ateproca@gmail.com
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Gac Méd Caracas 2021;129(4):801-813

Aporte institucional de laAcademia Nacional de Medicina
de Venezuela en tiempos de pandemia: vacunacion contrala
COVID-19

Enrique Santiago L 6pez-Loyo!, Huniades Urbina-Meding?, José Esparzas

De una manera sorpresiva, aunque no
inesperada(l), endiciembredel 2019 emergiden
Wuhan, China, unanuevaenfermedad respiratoria
grave que hoy conocemos como COVID-19,
causada por el virus SARS-CoV-2 (2). La
Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
declaré a la COVID-19 como una pandemia
el 11 de marzo de 2020, cuando ya se habia
reportado en 117 paises, con masde42 000 casos
y casi 1500 muertes. Dos dias después, €l 13
de marzo de 2021, se notificaron los primeros
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casos en Venezuela (3). A un afioy medio desde
la identificacion de la pandemia en Venezuel a,
el nimero de casos y muertes oficialmente
reportados en €l pais hasta el 29 de octubre de
2021 fue de 404 387 y 4 860, respectivamente,
aunque se estima que €l nimero rea de casos
puede haber sido hasta diez veces mayor, y
€S muy preocupante gque en estos momentos
Venezuel a esta comenzando a experimentar una
fuerte tercera ola de la pandemia.

La pandemia llegd en e medio de una crisis
humanitaria

La pandemia llegd a Venezuela en €l medio
deunacrisishumanitariacompl gjaque haestado
afectando anuestro paisdesde el 2016 (4-9). El
sistemade sal ud seencuentracol apsado eincapaz
de responder a creciente nimero de pacientes
conlaCOVID-19 querequieren hospitalizacion.
La infraestructura del sistema de salud publica
del pais esta destruida, con un déficit del 80 %
de servicios basicos de agua y €lectricidad en
los hospitales, deficiencias en la dotacion de
medicamentos e insumaos, y ausencia de equipos
y reactivosdiagndsticos. Comoresultado deuna
dotacion insuficiente de Equipos de Proteccion
Personal (EPP) la morbilidad y mortalidad ha
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sido muy alta entre el personal de salud, que
muestra el mas alto nivel de letalidad reportado
en ese sector en las Américas. A eso hay que
sumar que, deacuerdo conlaFederacion Médica
Venezolana, cerca de 40 000 trabajadores de
salud han emigrado. Lapandemiahaencontrado
en Venezuela a una poblacion desnutrida, con
ingresosmiserable(10) y sinserviciodetransporte
publico eficiente, agravado esto ultimo por la
limitada disponibilidad de combustible (11).

La respuesta oficial a la pandemia se inicio
con una serie de estrategias erradas. En una
primera fase se establecié un confinamiento
estricto, adoptandose una politica de restriccion
de lamovilidad con visos de control social. Se
promovio €l uso de “terapias alternativas’, tales
como €l didxido de cloro, ozonoterapia, y otros
farmacos sin ningun basamento cientifico, como
los llamados DR10 y el Carvativir, este ultimo
conocido también como “ goticasmilagrosas’, el
cual se anunciaban como unaprevenciony cura
infalible contra la COVID-19. EIl subregistro
de casos y muertes se convirtié en una politica
de estado, con limitacion del nimero de pruebas
de laboratorio. Asimismo, la continua falta de
transparenciaen lainformacion que el gobierno
ha mantenido sobre la pandemia en Venezuela
mantiene a la ciudadania en la ignorancia y
dificultaunandlisisreal y objetivodelasituacion,
asi como ladefinicion de propuestasinformadas
sobre posibles soluciones.

La Academia Nacional de Medicina asume su
papel como ente asesor

Antetal estado decosas, |aA cademiaNacional
de Medicina (ANM) renovd sus preceptos
institucionalesalaluz delas exigencias actuales
de la salud publica. La acciéon de nuestra
corporacion esladedefinir supresenciacomoun
ente asesor del estado parael establecimiento de
pol iticas sanitarias efectivas, correspondiéndole
mantener una voceria basada en €l deber ser y
en labusqueda de una aplicacion correctade los
planes sanitarios.

Yaenmarzode 2020, un editorial enlaGaceta
Médica de Caracas alertaba sobre la potencial
gravedad delapandemiaenVVenezuela(12). Ese
editorial fue seguido por numerosos articulosen
esa misma revista, 6rgano oficial de la ANM,
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discutiendodiferentesaspectosdelaenfermedad.
Asimismo, desde €l inicio delapandemia, en €l
portal digital de la ANM se ha mantenido una
seccion fija sobre la COVID-19, incluyendo
aspectosrel acionadoscon medidasde proteccion
y mitigacion, diagndstico, tratamientoy vacunas,
con el objeto de discutir lineamientos generales
para el mangjo de la pandemia en Venezuela.

El dia 20 de julio de 2020, la ANM, en
conjunto con la Academia de Ciencias Fisicas,
Matematicas y Naturales (ACFIMAN), el
Instituto deMedicinaTropical delaUniversidad
Central de Venezuela, la Alianza Venezolana
por la Salud y la Sociedad Venezolana de
I nfectol ogia, emiti 6 ungrupo derecomendaciones
sobre la pandemia, dirigidos al gobierno y
a la sociedad civil. Esas recomendaciones
fueron amplias, abarcando desde la necesidad
de implementar una politica comunicacional
apropiada sobre la naciente epidemia, hasta la
necesidad de reforzar la capacidad diagndstica,
de segui miento epidemiol 6gicoy detratamiento,
tanto anovel publico como privado. Seinsistio
en e establecimiento de medidas sociales y
econdmicas que permitieran el sostén de la
economia y la supervivencia de las personas,
asegurandoselaparticipaci 6n delascomunidades
en el combate de la pandemia.

LaAcademia haabogado por € acceso avacunas

La gran esperanza para €l control de la
pandemia a nivel global emergié cuando en
noviembre del 2020 se comenzaron a obtener
los primeros resultados clinicos positivos
de las vacunas experimentales contra la
COVID-19 (13). Ante esa importante noticia,
el 27 de enero del 2021 la ANM emitié una
declaracion publica enfatizando la necesidad
de acelerar la introduccion y uso en Venezuela
de vacunas contrala COVID-19 de reconocida
seguridad y eficacia, alertando que las medidas
preventivas ya conocidas deberian mantenerse
y reforzarse.

En febrero del 2021 laANM establecié una
Comision Ad Hoc sobre vacunas para asesorar a
su Junta Directiva. Hastafinales de octubre del
2021 laANM ha emitido 43 Boletines sobre la
vacunacion contrala COVID-19 en Venezuel g,
fijando su posici6ny haciendo recomendaciones
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sobreesteimportantetépico (14). El temacentral
dedichosBoletineshasido el abogar por un Plan
Nacional de Vacunacion contrala COVID-19y
sobre el acceso de |os venezolanos a una cesta
0 abanico de vacunas de reconocida seguridad
y eficacia, avalada por laOM S y/0 por agencias
regul atorias de reconocida competencia a nivel
internacional.

Nuestras recomendaciones al gobierno
han sido eminentemente técnicas, basadas en
consideraciones epidemioldgicas, cientificas,
éticas y de derechos humanos, incluyendo
recomendaciones sobre la vacunacion de las
embarazadas, de los nifios y de otros grupos
vulnerables que requieren ser priorizados,
incluyendo el personal sanitario. A pesar delas
muchasrecomendacioneshechasdesdelaANM,
desaf ortunadamente hasta ahora el gobierno de
Venezuela no ha presentado un Plan Nacional
de Vacunacion contrala COVID-19, como s lo
han hecho la mayoria de los paises de laregion.

AtravésdesusBoletines, |laANM tambiénha
ofrecido al gobierno su asesoria técnica parala
seleccion de vacunas a ser usadas en Venezuel a.
Ignorando esosofrecimientos, enfebrerode2021
el gobierno importé 100 000 dosis de lavacuna
Sputnik V producida por € Instituto Gamaleya
de MoscU, y anuncié que parte de dicho lote se
utilizariaparaun ensayo clinico experimental en
Venezuela. Dicho ensayo yahasido concluido,
aungue sus resultados todavia no se han dado a
conocer. Sin embargo, es necesario mencionar
gue los resultados de la prueba de fase 3 de
eficacia de la vacuna Sputnik V, conducido en
Rusia, fueron publicados en la revista “The
Lancet” en febrero del 2021 (15) reportando
resultados satisfactorios. Asimismo, la vacuna
Sputnik V, cuya primera y segunda dosis esta
basada en dos vectores de adenovirus diferentes
(Ad26yAdb5), yasehabiaadministradoacercade
500 000 personas en Argentina con muy buenos
resultados. Por ese motivo, en su Boletin 5 del
15 de febrero del 2021, laANM le dio un voto
de confianza alallamada vacuna rusa.

El abanico devacunasaccesibleen Venezuela
se expandié un mes mas tarde, cuando € 2 de
marzo del 2021, seanuncidlallegadade 500 000
dosisde unavacunaavirus completo inactivado
producidaen Chinapor €l Instituto de Productos
Biol6gicosdeBeijingy laCompahiaSi nopharm.

Gac Méd Caracas

Dichavacunahademostrado ser seguray eficaz
enestudiosclinicospublicadosy hasido aprobada
por laOMS (16).

Introduccion decandidatosavacunasdedudosas
car acteristicas

L asituacioncomenzoé aenturbiarsecuandoen
el mes de marzo del 2021 & gobierno anuncid
que Venezuela comenzaria a conducir pruebas
experimentales de dos prototipos vacunales
de origen cubano, conocidos como Abdala y
Soberana. Al igual quetodaslasvacunasactual es,
ambos productos experimental es estan basados
en la induccion de anticuerpos neutralizantes
dirigidos a la proteina S de la espiga del virus
SARS-CoV-2 (2). Sin embargo, los productos
cubanossebasantan sol o en un segmentodedicha
proteina conocido como Dominio de Unién al
Receptor (0 “ Receptor Binding Domain” o RBD
eninglés), unatecnol ogiaque, aunqueestasiendo
explorada por muchos otros laboratorios en el
mundo, hasta ahora no ha resultado en ninguna
vacuna de reconocida eficacia (17). El anuncio
de conducir dichas pruebas experimentales en
Venezuel aorigind unarespuestade preocupaci 6n
por partedelaANM y causd ungranrechazoenla
ciudadania, yaquelasdichas pruebasno estaban
respaldadas por los requisitos cientificos, éticos
y legales requeridos internacionalmente para
hacer di chaexperimentaci n en sereshumanosen
Venezuela. El gobierno no solamente hizo caso
omiso a nuestra solicitud de informacion, sino
que € 25 de junio anunci6 lallegada al pais €l
primer lotede 30000 dosisdel candidato avacuna
Abdala, e cual fue utilizado como producto
experimental en 10 000 venezolanos, sin que
tengamos conocimiento de que se siguieron las
normas éticas y legal es necesarias para ese tipo
de experimentacion.

La Mesa técnica Nacional sobre Vacunacion y el
mecanismo COVAX

La ANM continudé su lucha para que los
venezolanos tuviésemos acceso a vacunas de
caidad. Es asi como la ANM aceptd formar
parte de la Mesa Técnica Nacional sobre
Vacunacion contra la COVID-19, compuesta
por representantes del gobierno, delaoposicion,
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las universidades con escuelas de medicina, la
ANM vy sociedades cientificas. Desde laMesa,
laANM apoy6 negociaciones paratraer al pais
vacunas adicionales a través del mecanismo
COVAX (18), las cuales se vieron inicialmente
frustradasal negarseel gobiernoarecibir vacunas
producidas por lacompafiainglesaAstraZeneca,
argumentando que nNo eran vacunas seguras,
aungue la misma esta aprobada por la OMS y
es la vacuna mas utilizada en el mundo (19).
Después de un retraso innecesario debido a la
posicién negativa del gobierno, finalmente a
finales de julio de 2021 el gobierno anuncié la
negociacion con €l mecanismo COVAX para
traer aVenezuelal2 millonesdedosisdevacunas
Sinopharm y Sinovac, ambas producidas en
China, y ambas aprobadas por la OMS. Segun
noticias de prensa, a Venezuela han llegado dos
lotesdevacunasatravésdel mecanismo COVA X,
693 000 dosis €l 7 de septiembre y 2 600 000
dosis el 8 de octubre. Ademas de las vacunas
mismas, el Fondo de las Naciones Unidas para
la Infancia (UNICEF), a través del mecanismo
COVAX, también ha fortalecido la cadena de
frio en Venezuela, necesaria para preservar la
integridad de las vacunas contra la COVID-19
que lleguen al pais.

EnVenezuelael suministro devacunascontra
laCOVID-19 hasido espasmaodico, insuficiente
y no planificado, debido a la ausencia de un
Plan Nacional de Vacunacion conocido. En un
articulo que publicamos en “The Lancet” en
mayo del 2021 solicitamos la colaboracion y
cooperacioninternacional paraobtener lasdosis
necesarias de vacunas (20). Para ese momento
estimabamos que en Venezuela solo se habian
recibido menos de 800 000 dosis de vacunas,
muy por debagjo de las requeridas para vacunar
a 15 millones de venezolanos, representando al
70 % de la poblacién de adultos de nuestro pais.

Mientras tanto, la ANM continud buscando
aternativasnoconvencional esparalaconsecucion
demasvacunasparad pais, atravésdedonaciones
e intervenciones de organismos multilaterales y
paises con provision excedentaria, talescomo la
Organizacion Panamericana de la Salud (OPS)
y la Federacion Internacional de la Cruz Roja

Sin duda respondiendo a la presion publica
guelaANM hamantenido durante estos Ultimos
meses, lacual hasido amplificadapor losmedios
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de comunicacion, organizaciones cientificas
y la sociedad civil en general, el gobierno ha
intensificado su esfuerzo para obtener y aplicar
vacunas, aungque todavia sin hacerse publico un
Plan de Vacunacioén, que permitiria un andlisis
real y objetivo del progreso de lavacunacion en
Venezuela

El retardo injustificado en e comienzo de una
campafa de vacunacion

Aunque la ANM le ha estado exigiendo al
gobierno la adquisicion urgente de vacunas
legitimas, aprobadas por la OMS, el gobierno
parecia haberle estado dando largas al asunto,
ostensiblemente esperando el momento en que
pudiese importar prototipos vacunal es cubanos
(Abdalay Soberana). Yael 25 dejunio de2021,
€l gobierno anunciaba que se habia suscrito un
contrato para adquirir 12 millones de vacunas
cubanas, las cuales se estarian recibiendo en los
mesessiguientes. Asimismo seinformédeplanes
para producir dichas vacunas en nuestro pais.

Latraidadelos prototi pos vacunal es cubanos
a nuestro pais parece haber estado esperando la
finalizacidndelaspruebasclinicasconducidasen
Cuba. Paralasautoridadescubanasy venezolanas
ese momento parece haber llegado el 9 dejulio,
cuando el organismo regul atorio cubano (Centro
parael Control Estatal de M edi camentos, Equi pos
y Dispositivos Médicos, o Cecmed) emitié una
autorizacion para uso de emergencia en Cuba
de la Abdala en adultos. En dicho anuncio,
se reportd que la vacuna tenia una eficacia del
92,28 % lo cual, de ser confirmado, la situaria
entrelas més eficaces del mundo. Sin embargo,
apesar de que lapruebade eficaciade fase 3 de
laAbdala concluyé en mayo, hasta ahora no ha
habi do ningunapublicaci én cientificaquepermita
un andlisis einterpretaci 6n independiente delos
datos. La unicainformacidon que setiene es la
proporcionadaen el periédico Granma, el 6rgano
oficial del ComitéCentral del Partido Comunista
Cubano, lo cual dificilmente se puede considerar
como una publicaciéon cientificaa. Debemos
enfatizar que la Abdala no ha sido autorizada
por laOM Sni por ningdn organi smo regulatorio
serio independiente.

Deunaformainesperada, queparecieseviolar
la soberaniade nuestro pais, €l 25 de septiembre
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de 2021 losvenezolanosrecibimoslanoticia, de
bocadel Primer Secretariodel ComitéCentral del
Partido Comunistacubanoy Presidentede Cuba,
gue nuevas dosis de la Abdala habian llegado a
Venezuel a, quizascomo partedel contrato suscrito
tres meses antes. Y el 3 de octubre el gobierno
de Venezuela confirmé que 900 000 dosis del
producto vacunal Abdala habian llegado de
Cubacomo partedel plan paratraer 15 millones
de dosis (3 millones mas de las anunciadas en
junio del 2021) para ser parte del plan nacional
de vacunacion. Mas tarde, el 21 de octubre, €l
gjecutivo anuncié que traerad 16 millones “de
vacunaAbdala, de aqui a Diciembre”.

Ese mismo dia 3 de octubre, el gobierno
anuncio su intencion de vacunar antes del 30
de octubre a 70 % de la poblacién venezolana.
Asimismo revel 6 que ya se estabatrabajando en
un plan de vacunacién para los nifios mayores
de2 afos, utilizando €l producto vacunal Abdala
que, aungue ya se ha estado utilizando desde
septiembre en la poblacién pediétrica en Cuba,
lo hizo tan solo como un ensayo experimental, ya
guelaautorizaci 6n parauso deemergenciadeesa
vacunaen esapobl aciéntan sol o fue otorgadapor
laautoridad regulatoriacubana el 27 de octubre.
El 21 de octubre, €l gjecutivo venezolano habia
anunciado que “se inmunizaria alos nifios de 2
hasta 12 afios con la vacuna Soberana”’, paralo
cual se estaran importando 12 millonesdedosis.

Si la vacunacion de adultos venezolanos
con productos vacunales cubanos de dudosas
caracteristicashasido materiadepreocupacion, €
someter al osnifiosvenezolanosaesaexperiencia
es francamente reprochable y digno del mas
fuerterechazo. Esolohemosexpresadoenvarios
Boletines de laANM, incluyendo el Boletin 42
del 11 de octubre de 2021. Tenemos entendido
que €l 25 de octubre comenzé en Venezuela la
vacunacion de nifios entre 12 y 18 afios con la
vacunade Sinopharm, tal comotambiénloviene
haciendo Argentina. Esa es unabuenadecision,
pero no podemosdejar deexpresar preocupacion
quetodaviahay ungran porcentajedelapoblacion
adultavulnerablequeno harecibidolasdosdosis
delavacunay cuyavacunacion debe priorizarse.

Labaja cobertura vacunal en Venezuela
Parael 25 deseptiembrede2021, losestimados

Gac Méd Caracas

de la OPS eran que tan solo € 14,9 % de la
poblacion elegible en Venezuel a habia recibido
las dos dosis de las vacunas, muy por debago
del 70 % necesitado, lo cual pone a Venezuela
entre los paises de laAmérica L atinaque menos
personas ha vacunado (21). Sin embargo, una
noticiadifundidapor Twitter el 28 deseptiembre,
atribuida a ministro de Comunicacion del
gobierno venezolano, aseguraba que el 27 % de
los venezolanos ya habia recibido dos dosis de
la vacuna contra la COVID-19. Asimismo se
indicaba que al pais habian Ilegado un total de
26 272 356 dosi sdevacunascontralaCOV I D-19,
incluyendo 3060000delaSputnikV, 22338 756
de las vacunas de Sinopharm and Sinovac
directamente adquiridas de China, 180 000 dela
Abdala, y 693 600 de Sinovac adquiridas por €l
mecanismo COVAX. Lacacofoniainformativa
del gobierno conrespectoavacunasy vacunacion
contrala COVID-19 aumentd e 11 de octubre
cuando la viceministra de salud anuncié que
habian llegado al pais 794 700 unidades de
primera dosis de la vacuna Sputnik, afiadiendo
gue para ese momento un 50 % de la poblacion
venezolanayahahabiarecibido“laprimeradosis’
de la vacuna. El 18 de octubre llegaron otras
430 000 dosis, anunciandose que continuaran
llegando méas dosis hasta completar los diez
millonesde dosi sanunciadasen febrero de 2021,
con un costo total de 200 millones de ddlares.

Si losnimerossonreales(27 110056 dosis) y
losprogramasdevacunaci 6n 6ptimos, Venezuela
ahora tendria suficientes dosis para inmunizar
con pauta completa a mas de 13 millones de
venezolanos. Sin embargo, esta forma de
comunicar detall es importantes de un programa
de vacunacién deja mucho que desear, por ser
informacion no auditable, dificil deconfirmar, lo
cual unavez mas degja ver la absoluta necesidad
de contar con un Plan Nacional de Vacunacion.

A pesar de que & gobierno habia expresado
su intencidn de vacunar con pauta completa al
70 % de los venezolanos adultos para el 31 de
octubre de 2021, larealidad parece ser otra. De
acuerdo con la OPS, para el 29 de octubre del
2021, tan solo un 21,6 % de los venezolanos
adultoshabianrecibidolasdosdosis(conuntotal
de 16 127 242 dosis administradas, delas cuales
9 926 613 fueron primeray 6 190 629 fueron
segundadosis) (21). Reiteramos nuestro apoyo
alaprioridad devacunar atodosl|osvenezolanos
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elegibles en el menor tiempo posible, siempre
manteni endo lasotrasmedi daspreventivascomo
son el uso de mascarillas y el distanciamiento
social.

El deber ser delaAcademiaNacional deM edicina

Aunque el Ejecutivo Nacional pareceignorar
las recomendaciones de la ANM, no nos queda
la menor duda que nuestra actuacion en pro de
la salud de los venezolanos, en colaboracion
con otras academias, sociedades cientificas y
la sociedad civil, ha tenido efectos positivos,
obligando al gobierno a acelerar los programas
devacunacioncontralaCOVID-19enVenezuela
Con todos los problemas que se puedan
argumentar (tales como la ausencia de un Plan
Nacional deVacunaci én conocido, oquelacadena
defrio esdeficiente, o que lainformacion sobre
el proceso devacunaci 6nno estransparente, etc.)
larealidad es que cada dia hay mas venezolanos
que se estan vacunando contrala COVID-19y
eso espositivo. Peroun Plan deVacunaciondebe
monitorear y documentar la efectividad de este,
yaseacon estudi osseroepi demiol dgicosentrelos
vacunados, paraasi confirmar lainmunogenicidad
de las vacunas utilizadas, como con estudios de
efectividad (22,23), que demuestren que, en
efecto, el programadevacunacionharesultadoen
una disminucidn concomitante de lamorbilidad
y mortalidad por la COVID-19 en Venezuela.

La ANM continua y continuarda haciendo
sus aportes para colaborar en la lucha contra
la pandemia de la COVID-19 en Venezuela,
siguiendo el ejemplo dado por nuestros
fundadores, que en 1918 asumieron €l liderazgo
en la lucha contra la pandemia de influenza
conocida como la Gripe Espafiola, a través de
la Junta de Socorros del Distrito Federal, de la
cual €l Dr. Luis Razetti, Secretario Perpetuo de
la Academia y fundador de la Gaceta Médica
de Caracas, fungié como Director Técnico (24).
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Institutional contribution of the venezuelan academy
of medicinein times of pandemic: Vaccination against
COVID-19

Enrique Santiago L opez-Loyo!, Huniades Urbina-Meding?, Jose Esparzas

In a surprising, although not unexpected
way (1), in December 2019 a new serious
respiratory disease emerged in Wuhan, China,
knowntoday asCOVID-19, caused by the SARS-
CoV-2virus(2). TheWorld Health Organization
(WHO) declared COVID-19 a pandemic on
March 11, 2020, whenit had al ready beenreported
in 117 countries, with more than 42 000 cases
and almost 1 500 deaths. Two days later, on
March 13, 2021, the first cases were reported
in Venezuela (3). A year and a half after the
identification of the pandemic in Venezuel a, the
number of casesand deathsofficially reportedin
the country until October 27, 2021, was 404 387
and 4 860, respectively, although it is estimated
that the real number of cases may have been up
to ten times higher, and it is very worrying that
Venezuela is currently beginning to experience
a strong third wave of the pandemic.

The pandemic arrived in the middle of a
humanitarian crisis

The pandemic arrived in Venezuela in the
middle of acomplex humanitarian crisisthat has
been affecting our country since 2016 (4-9). The
health system is collapsed and unableto respond
to the growing number of COVID-19 patients
requiring hospitalization. The infrastructure of
the country’s public health system is destroyed,
withan 80 % deficitinbasicwater and el ectricity
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servicesinhospitals, deficienciesintheprovision
of medicines and supplies, and the absence of
diagnostic equipment and reagents. As aresult
of insufficient provision of Personal Protective
Equipment (PPE), morbidity and mortality have
been very high among health personnel, showing
thehighestlevel of lethality reportedinthissector
inthe Americas. To this, it must be added that,
accordingtotheVenezuelan M edical Federation,
about 40 000 healthworkershaveemigrated. The
pandemichasfoundinVenezuelaamal nourished
population, with a miserable income (10) and
without an efficient public transport service,
the latter aggravated by the limited availability
of fuel (11).

The official government response to the
pandemic began with a series of flawed
strategies. In thefirst phase, strict confinement
was established, adopting a policy of restricting
mobility with the aim of social control. The
use of “aternative therapies” was promoted,
such as chlorine dioxide, ozone therapy, and
other drugs without any scientific basis, such
as those known as DR10 and Carvativir, the
latter also known as “miraculous drops’, which
was advertised asinfallible prevention and cure
against COVID-19. The underreporting of
cases and deaths became a state policy, limiting
the number of laboratory tests. Likewise, the
continuouslack of transparency intheinformation
that the Venezuel an government has maintained
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on the pandemic keeps citizens in ignorance
and hinders areal and objective analysis of the
situation, preventing the definition of informed
proposals for possible solutions.

The National Academy of Medicine assumed its
role as an advisory body

Faced with such a situation, the National
Academy of Medicine (ANM) renewed its
institutional precepts considering the current
demands of public health. The actions of our
corporation are to define its presence as an
advisory body of the state for the establishment
of effectiveheal th policies, maintaining acredible
voice in relation to the correct application of
health plans.

As early as March 2020, an editorial in
the Gaceta Médica de Caracas warned about
the potential severity of the pandemic in
Venezuela (12). That editorial was followed
by numerous articles in the same magazine, the
official organ of the ANM, discussing different
aspects of the disease. Likewise, since the
beginning of the pandemic, a fixed section on
COVID-19 has been maintained on the ANM’s
digital portal, including aspects related to
protection and mitigation measures, diagnosis,
treatment, and vaccines, to discuss general
guidelines for the management of the pandemic
in Venezuela.

On July 20, 2020, the ANM, in conjunction
withtheAcademy of Physical, Mathematical and
Natural Sciences (ACFIMAN), the Institute of
Tropical Medicine of the Central University of
Venezuedla, the Venezuelan Alliance for Health
andtheVenezuel an Soci ety of I nfectol ogy, i ssued
several recommendations on the pandemic,
addressed to the government and civil society.
These recommendations were broad, ranging
from the need to implement an appropriate
communi cation policy onthenascent epidemicto
theneed of strengtheningthediagnostic capacity,
epidemiological follow-up, and treatment, both
for the public and private sectors. We insisted
on the establishment of social and economic
measures that would allow the support of the
economy and thesurvival of the people, ensuring
the participation of the communitiesin the fight
against the pandemic.

Gac Méd Caracas

Theacademy hasadvocated for accesstovaccines

Thegreat hopefor thecontrol of thepandemic
at a global level emerged when in November
2020 the first positive clinical results of
experimental vaccinesagainst COVID-19began
to be obtained (13). Given that important news,
on January 27, 2021, the ANM issued a public
statement emphasi zing the need to accel erate the
introduction and use in Venezuela of vaccines
against COVID-19 of recognized safety and
efficacy, warning that the already known
preventive measures should be maintained. and
strengthen.

In February 2021 theANM established anAd
Hoc Commission onvaccinesto adviseitsBoard
of Directors. Until the end of October 2021, the
ANM has issued 43 Bulletins on vaccination
against COVID-19inVenezuel g, establishingits
position and making recommendations on this
important topic (14). The central theme of these
Bulletins has been to advocate for a National
Vaccination Plan against COVID-19 and the
access of Venezuel ansto abasket of vaccines of
recogni zed safety and efficacy, endorsed by the
WHO and/or by regul atory agenciesof recognized
international competence.

Our recommendations to the government
have been eminently technical, based on
epidemiological, scientific, ethical, and human
rightsconsiderations, i ncluding recommendations
on the vaccination of pregnant women, children,
and other vulnerable groups that need to be
prioritized, including health personnel. Despite
the many recommendations made by the ANM,
unfortunately sofar, theVVenezuel an government
has not presented a National Vaccination Plan
against COVID-19, asit has been done by most
of the countries in the region.

Through its Bulletins, the ANM has also
offered the government its technical advice for
the sel ection of vaccinesto beused inVenezuela.
Ignoring those offers, in February 2021 the
government imported 100 000 doses of the
Sputnik V vaccine produced by the Gamaleya
Institute in Moscow and announced that part of
that batch was to be used on an experimental
clinical trial in Venezuela. Thetrial has already
been concluded, although its results have not
yet been released. However, it is necessary to
mentionthat theresultsof thephase3 efficacy trial
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of the Sputnik V vaccine, conducted in Russia,
were published in the journal “The Lancet” in
February 2021 (15), reporting satisfactory results.
Likewise, the Sputnik V vaccine, whose first
and second doses are based on two different
adenovirusvectors (Ad26 and Ad5), had already
been administered to about 500,000 people in
Argentina with very good results. For these
reasons, in its Bulletin 5 of February 15, 2021,
the ANM gave a vote of confidence to the so-
called Russian vaccine.

Therangeof vaccinesaccessibleinVVenezuela
expanded amonth later when on March 2, 2021,
the government announced the arrival of 500
000 doses of awhole inactivated virus vaccine
produced in China by the Beijing Institute of
Biol ogical Productsand theCompany Sinopharm.
This vaccine is safe and effective in published
clinical studies and it has been approved by
WHO (16).

Introduction of vaccine candidates with
questionable characteristics

The situation began to cloud when, in March
2021, thegovernment announced that Venezuel a
would beginto conduct experimental testsof two
vaccine prototypes of Cuban origin, known as
Abdalaand Soberana. Likeall current vaccines,
both experimental products are based on the
induction of neutralizing antibodies directed to
the protein S of the spike of the SARS-CoV-2
virus (2). However, the Cuban products are
based only on a segment of this protein known
as the Receptor Binding Domain or RBD, a
technology that, although it is being explored
by many other laboratories in the world, so far
has not yet resulted in any vaccine of recognized
efficacy (17). Theannouncement of conducting
those experimental testsin Venezuel a originated
a response of concern on the part of the ANM
and caused a great rejection in the public, since
the experimental tests were not supported by
the scientific, ethical, and legal requirements
required internationally and in Venezuela. The
government not only ignored our request for
information but on June25 announcedthearrival
inthecountry of thefirst batch of 30 000 doses of
thevaccine candidate Abdal a, whichwasused as
an experimental product in 10 000 Venezuel ans,
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without a clear understanding of the necessary
ethical and legal requirements for this type of
experimentation.

TheNational Technical Committeeon Vaccination
and the COVAX mechanism

TheANM continued itsfight for Venezuel ans
tohaveaccesstoquality vaccines. Thisishowthe
ANM agreedto be part of the National Technical
Committee on Vaccination against COVID-19
(“the table’), made up of representatives of
the government, the opposition, universities
with medical schools, the ANM, and scientific
societies. As part of this group, the ANM
supported negotiations to bring additional
vaccines to the country through the COVAX
mechanism (18), which wereinitially frustrated
whenthegovernment refusedto receivevaccines
produced by the English company AstraZeneca,
arguing that they werenot saf evaccines, although
that vaccine is approved by WHO and is the
most widely used in the world (19). After an
unnecessary del ay dueto thenegative position of
the government, finally, at the end of July 2021,
the government announced the negotiation with
the COVA X mechanismtobringtoVenezuelal2
milliondosesof Sinopharmand Sinovacvaccines,
both produced in China, and both approved by
WHO. According to press reports, two batches
of those vaccines arrived in Venezuela through
the COVAX mechanism, 693 000 doses on
September 7 and 2 600 000 doses on October 8.
Inadditiontothevaccinesthemselves, theUnited
Nations Children’sFund (UNICEF), throughthe
COVAX mechanism, has also strengthened the
coldchaininVenezuel a, necessary to preservethe
integrity of the COVID-19 vaccines that arrive
at the country.

In Venezuel a, the supply of vaccines against
COVID-19 hasbeen spasmodic, insufficient, and
unplanned, duetotheabsenceof aknown National
Vaccination Plan. Inan articlethat we published
in “The Lancet” in May 2021, we requested
international collaboration and cooperation to
obtain the necessary doses of vaccines (20). At
that time, we estimated that in Venezuela only
fewer than 800 000 doses of vaccines had been
received, well below those required to vaccinate
15 millionVenezuel ans, representing 70 % of the
adult population in our country.
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Meanwhile, the ANM continued to search
for unconventional alternatives to obtain more
vaccines for the country, through donations and
interventionsfrommuiltilateral organizationsand
countries with surplus supplies, such as the Pan
American Health Organization (PAHO) and the
International Federation of the Red Cross.

Undoubtedly, respondingtothepublicpressure
that the ANM has maintained in recent months,
which hasbeenamplified by themedia, scientific
organizations, and civil society in general, the
government has intensified its effort to obtain
and apply vaccines, although aVaccination Plan
hasnot yet been made public, whichwould allow
areal and objective analysis of the progress of
vaccination in Venezuela.

Theunjustified delay in the start of a vaccination
campaign

Although the ANM has been demanding
from the government the urgent purchase of
legitimate vaccines, approved by the WHO, the
government seemed to have been dragging its
feet, ostensibly waiting for the moment when it
could import Cuban vaccine prototypes (Abdala
and Soberana). Already on June 25, 2021, the
government announced that a contract had been
signed to purchase 12 million Cuban vaccines,
whichwouldbereceivedinthefollowing months.
Likewise, plans were reported to produce these
vaccines in our country.

Bringing the Cuban vaccine prototypes to
our country seems to have been waiting for the
completion of the clinical trials conducted in
Cuba. For the CubanandVenezuelanauthorities,
that moment seems to have arrived on July 9,
whentheCuban regul atory body (Center for State
Control of Medicines, Medical Equipment, and
Devices, or Cecmed) issued an authorization for
emergency use in Cuba from Abdala in adults.
In this announcement, it was reported that the
vaccine had an efficacy of 92,28 % which,
if confirmed, would place it among the most
effectivevaccinesintheworld. However, despite
Abdala’ s phase 3 efficacy trial being concluded
in May, so far the results have not been reported
in scientific publications, which would allow
for independent analysis and interpretation of
the data. The only information we have is that
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provided in the Granma newspaper, the official
organ of the Central Committee of the Cuban
Communi st Party, which canhardly beconsidered
ascientific publication. We must emphasi zethat
to date Abdala has not been approved by WHO
or by any serious independent regulatory body.

I n an unexpected way, which seemedtoviolate
the sovereignty of our country, on September 25,
2021, Venezuelans received the news, from the
First Secretary of the Central Committee of the
Cuban Communist Party and President of Cuba,
that new dosesof Abdalahad arrivedinVenezuel g,
perhaps as part of the contract signed three
monthsearlier. And on October 3, theVenezuelan
government confirmed that 900 000 doses of the
Abdala vaccine product had arrived from Cuba
as part of the plan to bring 15 million doses (3
million morethanthoseannouncedin June2021)
to be part of the national vaccination plan. Later,
on October 21, the executive announced that it
wouldbring 16 million*“ Abdal avaccine, between
now and December”.

That same day, October 3, the government
announced its intention to vaccinate 70 % of
the Venezuelan population before October
30. It also revealed that a vaccination plan for
children over 2 years of age was already being
worked on, using the Abdala vaccine product
that, although it has already been used since
September in the pediatric population in Cuba,
was only done as an experimental trial, since
the authorization for the emergency use of this
vaccine in that population was only granted by
the Cuban regulatory authority on October 27.
On October 21, the Venezuelan government
announced that “children from 2 to 12 years old
wouldbeimmunizedwiththe Sovereignvaccing’,
for which 12 million doses would be imported.

If the vaccination of Venezuelan adults with
Cubanvaccineproductsof dubiouscharacteristics
was a matter of concern, subjecting Venezuelan
childrentothat experienceisfrankly reprehensible
and worthy of the strongest rejection. We have
expressedthisconcerninseveral ANM Bulletins,
including Bulletin 42 of October 11, 2021. We
understand that on October 25 the vaccination
of children between 12 and 18 years old with
the Sinopharm vaccine began in Venezuela,
as Argentina has been doing with the same
vaccine. That isagood decision, but we cannot
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help expressing concern that thereis still alarge
percentage of thevul nerableadult popul ationthat
has not received both doses of the vaccine and
whose vaccination must be prioritized.

L ow vaccination coveragein Venezuela

On September 25, 2021, PAHO estimated
that only 14.9 % of the eligible population in
Venezuel ahad received both dosesof thevaccines,
well below the 70 % needed, which placed
Venezuela among the Latin American countries
with fewer people vaccinated (21). However,
a news broadcast on Twitter on September
28, attributed to the Venezuelan government’s
minister of communication, claimed that 27 % of
Venezuel anshad al ready recel ved two dosesof the
COVID-19 vaccine. Likewise, it wasindicated
that a total of 26,272,356 doses of vaccines
against COVID-19 had arrived in the country,
including 3 060 000 from Sputnik V, 22 338 756
from Sinopharm and Sinovac vaccines directly
acquired from China, 180 000 from Abdala,
and 693 600 from Sinovac acquired through
the COVAX mechanism. The government’s
cacophony of information regarding vaccines
and vaccination against COVID-19 increased
on October 11 when the vice minister of health
announced that 794 700 units of thefirst dose of
the Sputnik vaccine had arrived in the country,
adding that by that time 50 % of the Venezuelan
popul ation havealready received “thefirst dose’
of thevaccine. On October 18, another 430 000
dosesarrived, announcing that moredoses of the
Sputnik V will continue to arrive until the ten
million doses announced in February 2021 are
completed, withatotal cost of 200 milliondollars.

If thenumbersarereal (27 110 056 doses) and
thevaccination programsareoptimal, Venezuela
would now have enough doses to immunize
more than 13 million Venezuelans with the full
schedule. However, thisway of communicating
important details of a vaccination program
leaves much to be desired, as it is unauditable
information, difficult to confirm, which once
again reveals the absolute need for a National
Vaccination Plan.

Although the government had expressed its
intention to vaccinate 70 % of adult Venezuel ans
with a full schedule by October 31, 2021, the
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reality seems to be different. According to
PAHO, by October 29, 2021, only 21,6 % of
adult Venezuelans had received both doses
(with atotal of 16 127 242 doses administered,
of which 9 926 613 were first and 6 190 629
were the second dose) (21). We reiterate our
support for thepriority of vaccinating all eligible
Venezuel ansintheshortest timepossible, always
maintaining other preventive measures such as
the use of masks and social distancing.

The duty of the National Academy of Medicine

Although the government seems to ignore
the recommendations of the ANM, we do not
doubt that our actions in favor of the health
of Venezuelans, in collaboration with other
academies, scientific societies, and civil society,
havehad positiveeffects, forcingthegovernment
to accelerate vaccination programs against
COVID-19in Venezuela. With all the problems
that can be argued (such as the absence of a
known National Vaccination Plan, or that the
cold chain is deficient, or that the information
about the vaccination processis not transparent,
etc.) thereality isthat every day there are more
and more VVenezuelanswho are bei ng vaccinated
against COVID-19, and that is a positive
development. But aVVaccination Plan must also
monitor and document its effectiveness, either
with seroepidemiological studies among those
vaccinated, to confirm the immunogenicity of
the vaccines used, as well as with effectiveness
studies (22,23), which could show that, in
effect, the vaccination program hasresultedin a
concomitant decreasein morbidity and mortality
from COVID-19 in Venezuela

TheANM continuesandwill continueto make
itscontributionsto collaborateinthefight against
theCOVID-19 pandemicinVenezuel a, following
the exampl e given by our founders, who in 1918
assumed aleadership roleinthefight against the
influenza pandemic known as the Flu Espariola,
through the Federal District Relief Board, of
which Dr. Luis Razetti, Perpetual Secretary of
the ANM and founder of the Gaceta M édica de
Caracas, served as Technical Director (24).

Vol. 129, N° 4, diciembre 2021



10.

11.

12.

LOPEZ-LOYOE, ET AL

REFERENCES

EsparzaJ. Epidemiasy pandemiasviralesemergentes:
¢Cudl serdlaproxima? Invest Clin. 2016;57(3):232-
236.

Pujol FH, EsparzaJ. COVID-19: virus, variantes y
vacunas. Bol Acad C Fis Mat Nat. 2021;71:1-10.

EsparzaJd. El futurodelapandemiadelaCOVID-19y
laesperanzadeunavacuna. Invest Clin. 2020;61:295-
299.

Doocy S, Ververs M-T, Spiegel P, Beyrer C. The
food security and nutrition crisis in Venezuela. Soc
Sci Med. 2019;226:63-68.

Friedrich MJ. Venezuela's infant death rate rises
amid worsening humanitarian crises. JAm Med Ass.
2019;321(11):1041.

Grillet ME, Hernandez-Villena JV, Llewellyn MS,
Paniz-Mondolfi AE, Tami A, Vincenti-Gonzalez MF,
et al. Venezuela s humanitarian crisis, resurgence of
vector-borne diseases, and implications for spillover
intheregion. Lancet Infect Dis. 2019;19:e149—161.

Paniz-Mondolfi AE, Tami A, Grillet ME, Marquez
M, Hernandez-Villena J, Escalona-Rodriguez MA,
et al. Resurgence of Vaccine-preventable diseases
in Venezuela as aregional public health threat in the
Americas. Emerg Infect Dis. 2019;25:625-632.

Standley CJ, Chu E, KathawalaE, VenturaD, Sorrell
EM. Data and cooperation required for Venezuela's
refugee crisis during COVID-19. Globa Health.
2020;16(1):103.

Nieves A, Saffeed-Harmon K, Torres M-A. HIV,
COVID-19, and civil society: Lessons from
Venezuela’'s humanitarian crisis. AIDS Rev.
2020;22(3):148-150.

Universidad CatélicaAndrésBello. EncuestaNacional
de Condiciones de VIDA, ENCOVI 2021. https://
WWW.proyectoencovi.com/encovi-2021

Lampo M, Hernandez-Villena JV, Cascante J,
Vincenti- GonzdezMF, Forero-PefiaDA, Segovia
MJ, et al. Signaturesof the Venezuelan humanitarian
crisisin the first wave of COVID-19: Fuel shortages
and border migration. Vaccines. 2021;9(7):719.

Esparza J. COVID-19: una pandemia en pleno
desarrollo. Gac Méd Car. 2020;128:5-11.

Gac Méd Caracas

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

EsparzaJ. VacunascontralaCOVID-19: Progresosy
expectativas. Rev SocVenez Microbiol. 2020;40:109-
121.

DeclaracionesdelaAcademiaNacional deMedicina,
2020-2021. https://academianacional demedicina.org/
categoria/de-interes/declaraciones/

Logunov DY, Dolzhikova IV, Shcheblyakov DV,
Tukhvatulin Al, Zubkova OV, Dzharullaeva AS, et
al. Safety and efficacy of arAd26 and rAd5 vector-
based heterol ogous prime-boost COVID-19 vaccine:
Aninterim analysis of arandomised controlled phase
3trial in Russia. Lancet. 2021;397:671-681.

WorldHealth Organization, TheSinopharm COVID-19
vaccine: What you need to know?, 2 September 2021.
https://www.who.int/news-room/feature-stories/
detail/the-sinopharm-covid-19-vaccine-what-you-
need-to-know

EsparzaJ, Pujol FH. A propdsitodel candidatovacunal
Abdala. CientMed. 2021;2(25):01-05.

Eccleston-Turner M, Upton H. International
collaboration to ensure equitable access to vaccines
for COVID-19: TheACT-Accel erator andthe COVA X
facility. Milbank Q. 2021;99(2):426-449.

Esparza J, Vizcaino G, Pujol FH. Trombosis
asociada a vacunas contra la COVID-19 basadas en
vectoresadenovirales: implicacionesparaVenezuela.
CientMed. 2021;2(28):01-07.

Lopez Loyo ES, Gonzalez M J, EsparzaJ. Venezuela
is collapsing without COVID-19 vaccines. Lancet.
2021; 397:1806.

PAHO. COVID-19 vaccinations in the Americas.
https://ais.paho.org/ imm/IM_DosisAdmin-
Vacunacion.asp

Jara A, Undurraga EA, Gonzalez C, Paredes F,
Fontecilla T, Jara G, et a. Effectiveness of an
inactivated SARS-CoV-2 vaccinein Chile. N Engl J
Med. 2021;7:0a21007715.

Colombia, Ministerio de Salud y Proteccién Social.
Efectividad de las vacunas contra el COVID-19 en
Colombia. 2021. https://www.minsalud.gov.co/sites/
rid/Lists/ BibliotecaDigital/RIDE/V S/IMET/estudio-
efectividad-vacunas-col ombia-msps.pdf

SoyanoA, EsparzaJ. Laepidemiade Gripe Espafiola
enVenezuela(1918-1919). Gac Méd Car. 2020;128:1-
14.

813



ARTICULO ORIGINAL

Gac Méd Caracas 2021;129(4):814-822
DOI: 10.47307/GMC.2021.129.4.2

Potential therapy of Sambiloto plant (Andrographis
paniculata) using multi-compounds analysis
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SUMMARY

Introduction: Sambiloto plant (Andrographis
paniculata) is often used as herbal medicine plant in
Indonesia. Previous evidence indicates the use of a
whole plant or single-compound approach. Analysis
of multi-compounds is needed to determine the
therapeuticpotential for standardizing herbal medicine
to provideareliableeffect. M ethods: An exploratory
study searching for the active content of A. paniculata
was carried out in the Knapsack program. The
chemical structureisanalyzed computationally using
Prediction of Activity Spectra for Substances (PASS)
software. The analysis of the mechanism of action of
drug mol ecul eswasanal yzed usi ng the Search Tool for
Interacting Chemicals (STITCH) software. Results:
The active content of A. paniculatais46 types, with5
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of them having 6 effects based on chemical bonds and
targeting 12 receptor proteins. Five active contents
of A. paniculata include andrographidin A, caffeic
acid, chlorogenic acid, wogonin 5-glucoside, and
cinnamic acid. Analysis of the mechanism of action
of A. paniculata based on 12 target proteins from
active ingredients using a multi-compound approach
shows 6 unique biological processes. Based on the
chemical bonds, 5 active contents of A. paniculata
have six effects, including anaphylatoxin receptor
antagonist, abeta-adrenergicreceptor kinaseinhibitor,
GABA Creceptor agonist, G-protei n-coupl ed receptor
kinase inhibitor, Aryl hydrocarbon receptor agonist,
and Nicotinic alpha6beta3betadalpha5 receptor
antagonist. Conclusion: There is a therapeutic
potential of A. paniculata with multi-compounds
analysis. A molecular docking analysis is needed
to predict the affinity between the ligand (active
ingredient) and the target protein.

Keyword: Sambiloto Plant, A. paniculata, Multi-
Compounds Analysis

RESUMEN

Introduccion: La plantade Sambiloto (Andrographis
pani culata) seutilizaamenudo como plantamedicinal
abasedehierbasenlindonesia. Laevidenciaindicael
uso de la planta completa o de un solo compuesto. Se
requiere de un analisis de compuestos miltiples para
determinar el potencial terapéutico de estandarizar
la medicina herbal para proporcionar un efecto
confiable. M étodos: Serealizd unestudioexploratorio
en busca del contenido activo de A. paniculata en
el programa Knapsack. La estructura quimica se
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analiza computaci onalmente utilizando el softwarede
predicciodn de espectros de actividad para sustancias
(PASS). El andlisis del mecanismo de accion de las
mol écul asdefar macosseanalizd medianteel software
Search Tool for Interacting Chemicals (STITCH).
Resultados: El contenido activo de A. paniculata es
de 46 tipos, de los cuales 5 tienen 6 efectos basados
en enlaces quimicos y se dirigen a 12 proteinas
receptoras. Cinco contenidosactivosdeA. paniculata
que incluyen andrografidina A, acido cafeico, acido
clorogénico, wogonina 5-glucésido y acido cinamico.
El andlisis del mecanismo de accidn de A. paniculata
basado en 12 proteinas diana de ingredientes activos
utilizando un enfoquede compuestosmultipl esmuestra
6 procesos biolégicos Unicos. Segun los enlaces
quimicos, 5 contenidosactivosdeA. paniculatatienen
seis efectos, queincluyen un antagonista del receptor
de anafilatoxina, un inhibidor del receptor quinasa
betaadrenérgico, un agonista del receptor GABA-C,
uninhibidor del receptor quinasa acoplado aproteina
G, un agonista del receptor de hidrocarburos ariloy
antagoni sta ni cotinicodel receptor alfa6-beta3-betad-
alfab. Conclusion: Existeun potencial terapéuticode
A. paniculataconel andlisisdecompuestos multiples.
Se necesita un andlisis de acoplamiento molecular
parapredecir laafinidad entreel ligando (ingrediente
activo) y la proteina diana.

Palabra clave: Planta Sambiloto, A. paniculata,
Analisis de compuestos multiples

INTRODUCTION

Herbal medicineisusedtotreat tissue damage
and disorders in developing countries at the
molecular level includingcellularsignaling (1,2).
Nowadays, people will return to using plant-
derived compounds (3). The community
generally uses herbal medicine to cure various
diseases because the cost isrelatively cheap and
easy to reach (4). Many herbal antimicrobias
have been developed to treat various diseases.
Antimicrobials are mostly found in natural
ingredients such as herbs and spices (5), one of
them is Sambiloto (Andrographis paniculata)
plant. Thisplant can befoundin many placesin
theworld, especially from India, Siam (Thailand
and surrounding areas), the Malay peninsula, to
theisland of Java.

Sambiloto (Andrographis paniculata) plant
is a shrub with a plant height of up to 90 cm.
The leaves of the A. paniculata plant are used
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by the community to treat tuberculosis, fever,
and coughs, whilethe stems are used to increase

appetite (6).

Thebroadtherapeuti cspectrumof A. paniculata
occursduetothehighvariationinthecomposition
of theactiveingredientsof thisplant fromvarious
regions of the world (7). Andrographolide,
neoandrographolide, deoxyandrographolide,
and dehydroandrographolide were the main
active ingredients of this plant based on
comparisons from various regions of origin
compositions differed significantly between
parts of the plant (8). Several previous studies
have shown that A. paniculata has anti-
influenza, anti-inflammatory, antihyperglycemic,
hepatoprotective, antibacterial, antiviral,
antiparasitic, anticancer, immunomodulatory,
and antihyperlipidemic effects, as well as
cardiovascul ar, sexual function, and contraceptive
effects (7). Safety and toxicity tests have also
been carried out. Previous studies have used
whol e plants, and some used single-compounds.
The therapeutic potential of this plant by multi-
compoundsanalysisisstill unclear and still needs
further research (6,9).

Drugdevel opment can becarried out usingtwo
methods, namely drug devel opment based onthe
ligand (drug molecul €) characteristicsand based
onthestructure (drug target molecule) (10). The
second method can be done by single-compound
or multi-compound analysis (11). Herbs can be
used by consuming all the active ingredients
from a part of the plant and can also be used by
consuming one or several synthetic molecules
inspired by the molecular composition of the
herb. Determination of therapeutic potential by
multi-compounds analysisisessential for herbal
standardization to provide areliable effect.

The utilization of medicinal plant databases
is currently snowballing due to increasing
awareness to store data related to the active
ingredients of medicinal plants, one of whichis
Knapsack. Knapsack collects dataon medicinal
plant speciesandtheir metabolitesandbiol ogical
effects. The data that has been collected has
reached 9 584 data, including 778 species data,
2 356 metabolite data, and 2 963 biological
effects data (12). The chemical structure of
an active ingredient in a medicinal plant can
be analyzed computationally using Prediction
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of Activity Spectra for Substances (PASS)
software which can be accessed online (10).
Analysis of the mechanism of action on drug
molecules requires integrated data to achieve
a complete understanding. This can be done
using the Search Tool for Interacting Chemicals
(STITCH), which combines various data from
drug molecules, namely as many as 430 000
chemical substances (13). Receptors and their
predicted effects on the active ingredients of a
medicinal plant can be identified in the Search
Tool for the Retrieval of Interacting Genes/
Proteins(STRING) andUniProtfor their function
and location in cell structures to analyze their
therapeutic potential (8,14). This study aims
to determine the therapeutic potential of A.
paniculata with multi-compounds analysis for
herbal standardizationtoprovideareliableeffect.

METHODS

This research is an exploratory, descriptive
study with the model used in this study being
A. paniculata regardless of the plant part. The
active content data search was carried out with
the keyword ‘ Andrographis paniculata’ in the
Knapsack medicinal plant database. Each active
ingredientisthenidentifiedin STITCH, including
a name change according to its synonym with
the corresponding name in the Knapsack. The
linksfor each activeingredientfoundin STITCH
are then taken to PubChem, where they are
searched for the canonical SMILES code. The
codeis used in the PASS software to predict the
biological effects. The name of the biological
effect predicted by PASS is then filtered by the
keyword ‘ receptor.” Screening is also continued
until only thosewith aprobability of activity (Pa)
valueof 0.7 or moreremain. Thereceptors named
intheeffect nameswereidentifiedin STRING and
qualitatively selected for the relevant protein at
eachreceptor. Thelink of eachproteinin STRING
to UniProt was traced to determine its function
and location in the cell structure. An analysis
of the mechanism of action was also carried out
based on the gene ontology (GO) classification
showninthepathway analysisresultsin STRING.
Table 1 describes the distribution of variables
and instruments used in this study.
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RESULTS

Active Ingredients of Andrographis paniculata

The active content of A. paniculata has been
identified based onthe K napsack medicinal plant
database as of June 29, 2018 (Table 2). 17 of the
46 activeingredients as of that date are available
for prediction with PASS. Availability refersto
theavailability of datain STITCH and PubChem
for the SMILES canonical code.

Therapeutic Potential of Andrographispaniculata

Thetherapeutic potential of A. paniculatawas
predicted based on chemical bonding with PASS
software. According to the screening criteria,
thereare5typesof activeingredientswith 6types
of pharmacological effects (Table 3).

M echanism of action of Andrographis paniculata

The specific receptors targeted for the
selected active ingredients and their functions
with STRING for the human organism have
been analyzed, detailed with information from
UniProt (Table 4). Proteins C3AR1, C5AR1,
ADRBK1, ADRBK2, GABBR1, GABBR2,
GRK6, CHRNAS5, CHRNA6, CHRNB3, and
CHRNBA4 have potential asmembrane receptors
that can be targets of these ingredients. AHR
protein is aligand-activated transcription factor
so that it is also potential as a drug if it has a
structure that can penetrate cell membranes.

The mechanism of action is a biological
process based on gene ontology (GO) which
involves 12 target proteins, including cell
communication, signal transduction, and
signalization of one organism, particularly
termination of the G-protein coupled receptor
signal, complement-mediated signaling, synaptic
transmission, behavioral response to nicotine,
positive regulation of macrophage chemotaxis,
and cell response to stimuli (Table 5).
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Table 1

Division of Variables and Instruments Used

Variable Operational Definition Instrument Measurement Unit Scale
Results
Active Active ingredients Knapsack Name of - Nominal
Ingredients regardless of plant parts Active
and contained in Ingredients
medicinal plants that are
already availablein the
database.
Therapeutic Potential Potentia biological PASS Name of - Nominal
effects were identified by Effect and
computing chemical bond Active
interactions based on the Ingredients
chemical nature of these
bondsin the active
ingredient represented by
canonical SMILES
filtered with the keyword
‘receptor’ and a Pavalue
of 0.7 or less.
Mechanism of Classification of gene STRING Mechanism of - Nominal

Action

ontology for biological
processes and
information from UniProt
on its function and
location in the cell
structure of proteins
targeted for active
ingredients (according to
criteria) separately or in
combination

Action Name
and Mobile
Location

PASS: Prediction of Activity Spectrafor Substances; STRING: Search Tool for the Retrieval of Interacting Genes/Proteins

Gac Méd Caracas
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Table 2
Active compounds of Andrographis paniculata based on the Knapsack Medicinal Plant Database as of June 29, 2018

No Active Ingredients Molecular Formula Molecular Weight (kD)
1 Caffeic acid C9H804 180.04225874
2 Cinnamic acid C9H802 148.0524295
3 3-O-Caffeoylquinic acid C16H1809 354.09508217
4 14-Acetylandrographolide C22H3206 392.21988875
5 Andrograpanin C20H3003 318.21949482
6 Neoandrographolide C26H4008 480.27231825
7 14-Deoxy-11-oxoandrographolide C20H2805 348.193674
8 Andrographic acid C20H2806 364.18858863
9 Bisandrographolide B C40H5608 664.39751876

10 12S-Hydroxyandrographolide C20H3206 368.21988875

11 Andrographolide C20H3005 350.20932407

12 Andrographiside C26H40010 512.2621475

13 14-Deoxyandrographolide C20H3004 334.21440945

14 Wogonin 5-glucoside C22H22010 446.12129692

15 Ferulic acid C10H1004 194.05790881

16 Andrographidin A C23H26010 462.15259705
17 Dihydroskullcap flavone I C17H1606 316.09468824

18 7-O-Methylwogonin C17H1405 298.08412356

19 Isoandrographolide C20H3005 350.20932407

20 Apigenin 7,4'-dimethyl ether C17H1405 298.08412356

21 (-)-beta-Sitosterol C29H500 414.38616622

22 5,4'-Dihidroxy-7,8,2',3'-

tetramethoxyflavone C19H1808 374.10016755

23 5-Hydroxy-7,8-dimethoxyflavone 5- glucoside C23H24010 460.13694699

24 5-Hydroxy-7,8,2'-trimethoxyflavone 5-

glucoside C24H26011 490.14751167
25 5,2',3'-Trihydroxy-7,8-dimethoxyflavone

3'-glucoside C23H24012 492.12677623
26 5-Hydroxy-7,8,2',3'-tetramethoxyflavone

5-glucoside C25H28012 520.15807636
27 5,4'-Dihidroxy-7,8,2',3'-tetramethoxy

flavone 5-glucoside C25H28013 536.15299098

28 5-Hydroxy-3,7,8,2'-tetramethoxyflavone C19H1807 358.10525293

29 5-Hydroxy-7,8-dimethoxyflavanone C17H1605 300.09977362

30 Paniculide A C15H2004 264.13615913

31 Paniculide B C15H2005 280.13107375

32 Paniculide C C15H1805 278.11542369

33 5-Hydroxy-7,2',6'-trimethoxyflavone C18H1606 328.09468824

34 Skullcapflavone 1,2'-O-beta-D-

glucopyranoside C23H24011 476.13186161

35 Ninandrographolide C26H4009 496.26723288

36 14-Deoxy-11,14-

didehydroandrographolide C20H2804 332.19875938
37 14-Acetyl-3,19-
isopropylideneandrographolide C25H3606 432.25118888

38 5,7,2' 3'-Tetramethoxyflavanone C19H2006 344.12598837

39 12R,13R-Hydroxyandrographolide C20H3206 368.21988875

40 12S,13S-Hydroxyandrographolide C20H3206 368.21988875

41 7R-Hydroxy-14-deoxyandrographolide C20H3005 350.20932407

42 7S-Hydroxy-14-deoxyandrographolide C20H3005 350.20932407

43 14-Deoxy-17-hydroxyandrographolide C20H3205 352.22497413

44 3-O-beta-D-

Glucopyranosylandrographolide C26H40010 512.2621475

45 Andropanolide C20H3005 350.20932407

46 Bisandrographolide C C40H5608 664.39751876
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Table 3

Therapeutic potential of Andrographis paniculata based on Chemical Bonding with PASS Software According to

Screening Criteria*

No. Effects Active Ingredients Pa Value**
1 Anaphylatoxin receptor antagonist Andrographidin A 0.906
2 Beta-adrenergic receptor kinase inhibitor Caffeic acid 0.789
3 Beta-adrenergic receptor kinase inhibitor Chlorogenic acid 0.716
4 GABA C receptor agonist Caffeic acid 0.744
5 G-protein-coupled receptor kinase inhibitor Caffeic acid 0.789
6 G-protein-coupled receptor kinase inhibitor Chlorogenic acid 0.716
7 Anaphylatoxin receptor antagonist Wogonin 5-glucoside 0.944
8 Aryl hydrocarbon receptor agonist Wogonin 5-glucoside 0.769
9 Beta-adrenergic receptor kinase inhibitor Cinnamic acid 0.826
10 GABA C receptor agonist Cinnamic acid 0.8
11 G-protein-coupled receptor kinase inhibitor Cinnamic acid 0.826
12 Nicotinic al pha6beta3betadal phab receptor antagonist Cinnamic acid 0.759

PASS: Prediction of Activity Spectrafor Subtances;
* = available on STITCH, contains the text 'receptor’, and Pavalue >0.7
** = probability of activity

Table4

Mechanism of action of A. paniculata based on data available on STRING as of 29 June 2018 along with subcellular functions and
locations for analysis of potential as membrane receptors based on UniProt

No. Effects Protein (gene/short name) Subcellular L ocation
1 Anaphylatoxin receptor antagonist Complement component 3areceptor 1 (C3AR1) Cell membrane
2 Anaphylatoxin receptor antagonist Complement component 5a receptor 1 (C5AR1) Cell membrane
3 Aryl hydrocarbon receptor agonist Aryl hydrocarbon receptor (AHR) Cytoplasm
4 Beta-adrenergic receptor kinase inhibitor Adrenergic, beta, receptor kinase 1 (ADRBK1) Beta-adrenergic receptor
kinase inhibitor
5 Beta-adrenergic receptor kinase inhibitor Adrenergic, beta, receptor kinase 2 (ADRBK?2) Cell membrane
6 GABA C receptor agonist Gamma-aminobutyric acid (GABA) Postsynaptic cell
B receptor, 1 (GABBR1) membrane; secreted
7 GABAC Gamma-aminobutyric acid (GABA) Postsynaptic cell
receptor agonist B receptor, 2 (GABBR2) membrane
8 G-protein- coupled receptor kinase inhibitor G protein-coupled receptor kinase 6 (GRK6) Cell membrane
9 Nicotinic al pha6beta3betad a pha5 receptor Cholinergic receptor, nicotinic, alpha 6 Postsynaptic cell
antagonist (neuronal) (CHRNAG) membrane
10 Nicotinic al pha6beta3betad a pha5 receptor Cholinergic receptor, nicotinic, beta 3 Postsynaptic cell
antagonist (neuronal) (CHRNB3) membrane
11 Nicotinic alpha6beta3betad a pha5 receptor Cholinergic receptor, nicotinic, beta 4 Postsynaptic cell
antagonist (neuronal) (CHRNB4) membrane
12 Nicotinic al pha6beta3betad a pha5 receptor Cholinergic receptor, nicotinic, alpha 5
antagonist (neuronal) (CHRNAS) Postsynaptic cell
membrane
STRING: Search Tool for the Retrieval of Interacting Genes/Proteins
Gac Méd Caracas 819
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Table5

Mechanism o action of Andrographis paniculata based on pathway analysis of 12 target proteins with STRING as of 29
June 2018 in the form of biological processes according to gene ontology (GO) classification

No. Pathway ID Pathway Description Countin False Discovery Rate
Gene Set
1 GO0:0007154 Cell communication 11 0.00197
2 GO0:0007165 Signal transduction 11 0.00197
3 GO0:0044700 Single organism signaling 11 0.00197
4 GO0:0038032 Termination of G-prot. 3 0.00384
coupled receptor
signaling pathway
5 G0:0002430 Complement receptor 2 0.00621
mediated signaling
pathway
6 GO0:0007268 Synaptic transmission 5 0.0114
7 G0:0002430 Complement receptor 2 0.00621
mediated signaling
pathway
8 GO0:0007268 Synaptic transmission 5 0.0114
9 GO0:0035095 Behavioral response to nicotine 2 0.0114
10 GO0:0010759 Positive regulation of 2 0.0142

macrophage chemotaxis

STRING: Search Tool for the Retrieval of Interacting Genes/Proteins

Theresult of thefal sediscovery ratewas<0.05.
It can be concluded that the results of this study
were valid/significant.

DISCUSSION

A. paniculata is one of the most popular
and important medicinal plants in East and
Southeast Asia. This plant iswidely mentioned
in various Indian, Chinese, Malay, Unani, and
Japanese medical systems. Various studies
have shown the effects of A. paniculata
content as anti-cancer, anti-inflammatory,
anti-diabetic, anti-hypertensive, anti-toxin,
cholestatic, hepatoprotective, anti-thrombotic,
anti-retroviral, anti-microbial, anti-pyretic,
anti-malarial, antioxidant, immunomodulatory,
and cardioprotective effects. The main active
principle contributing to the biological activity
is diterpene lactones, but flavonoid derivatives,
xanthones, and caffeic acid also contribute
to the anti-oxidative, anti-proliferative, anti-
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atherosclerosis, and anti-malarial effects(15,16).
Another study also supports the results of this
study which statesthat A. paniculata extract has
antimalarial activity bothinvitroandinvivo (16).

Based on the results of our analysis, the
activeingredients of A. paniculata are 46 types,
5 of which are andrographidin A, caffeic acid,
chlorogenic acid, wogonin 5-glucoside, and
cinnamic acid. These five active ingredients
based on their chemical bonds have six effects,
namely: anaphylatoxin receptor antagonist, a
beta-adrenergicreceptor kinaseinhibitor, GABA
C receptor agonist, G-protein-coupled receptor
kinase inhibitor, Aryl hydrocarbon receptor
agonist, and Nicotinic alpha6beta3betadal phab
receptor antagoni st. Thesefiveactiveingredients
target 12 receptor proteins with potential
therapeutic potential: C3AR1, C5AR1, AHR,
ADRBK1, ADRBK2, GABBR1, GABBR2
GRK6, CHRNAS5, CHRNAG6, CHRNB3, and
CHRNBA4.

Anaphylatoxinsareproteinfragmentsthat are
formed whenthecomplement systemisactivated.

Vol. 129, N° 4, diciembre 2021



HANDAYANI, WINARNINGSIH W

Anaphylatoxins can trigger the degranul ation of
endothelial cells, mastocytes, and phagocytes,
which further trigger an inflammatory response.
Therefore, theeff ect of theanaphyl atoxin receptor
antagonist onthisbitter plant ispredicted to have
the ability as an anti-inflammatory therapeutic
agent (17). The Pa values of 0.906 for the
active ingredient andrographidin A and 0.944
for wogonin 5-glucosideindicated that the bitter
plant has a strong effect as an anaphylatoxin
receptor antagonist.

Cinnamic acidisone of the activeingredients
of the bitter plant (A. paniculata), which has a
strong effect asabeta-adrenergi c receptor kinase
inhibitor (Pa=0.826), GABA C receptor agonist
(Pa = 0.8), and G-protein-coupled receptor
kinase inhibitors (Pa= 0.826). Beta-adrenergic
receptor kinaseinhibitorsand G-protein-coupled
receptor kinase inhibitors have therapeutic
effects related to cardiovascular function (heart
failure, hypertension, cardiac hypertrophy) and
metabolic homeostasi s (obesity, type-2 diabetes,
NAFLD) (18). Meanwhile, theGABA Creceptor
agonist has sedative, hypnotic effects and anti-
convulsion (anti-seizure) properties (19).

The mechanism of action in the form
of biological processes according to GO
classification that can be played with the 12
target proteinsisexplicitly thetermination of the
G-protein coupled receptor signal, complement-
mediated signaling, synaptic transmission,
behavioral response to nicotine, positive
regulation of macrophage chemotaxis, and cell
response to stimuli. Based on the results of the
analysis of the mechanism of action of the 12
target proteins, the false discovery rate value
was <0.05. Thisindicatesthat the results of the
analysis were valid/significant.

CONCLUSION

Forty-six active compounds of A. paniculata
have been identified based on the Knapsack
medicinal plant database as of June 29, 2018.
There are five types of active compounds with
six typesof therapeutic potential of A. paniculata
predicted based on chemical bonds with PASS
software. AccordingtoGOclassification,analysis
of themechani sm of action of A. paniculatabased

Gac Méd Caracas

on 12target proteinsof theactiveingredient using
amulti-compound approach showed six specific
biological processes. Molecular dockinganalysis
needs to be done to predict the affinity between
theligand (active content) and thetarget protein.

REFERENCES

1. DitaMRA, Mukono IS, Rochmanti M. Combination
Effect of The Extract of Avocado Leaf and
Seed (Persea Americana) on Level of Total
Cholesterol, LDL, and HDL in Mice (Mus musculus)
with Hypercholesterolemia. Biomol Hea Sci J.
2019;2(1):44-47.

2. El-Seedi HR,Yosri N, KhaifaSAM, GuoZ, Musharraf
SG, Xiao J, et al. Exploring natural products-based
cancer therapeutics derived from Egyptian flora. J
Ethnopharmacol. 2021;269:113626.

3. Fadholly A, Ansori ANM, Sucipto TH. An overview
of naringin: Potential anticancer compound of citrus
fruits. ResJPharm Technol. 2020;13(11):5613-5619.

4. Yuniarti WM, Lukiswanto BS. Effects of an herbal
ointment containing the leaf extracts of Madeira
vine (Anredera cordifolia (Ten.) Steenis) for burn
wound healing process on abino rats. Vet World.
2017;10(7):808-813.

5. Khotimah H, Diyantoro, Indriati DW, Sundari AS.
Screening in vitro antimicrobial activity of celery
(apium graveolens) against staphylococcus sp.
Malaysian JMed Heal Sci. 2020;16:72-77.

6. Ferilasa Y. Pemanfaatan tanaman sambiloto
(Androgrphispanicul ata) di desaM erjosari kecamatan
Lowokwaru kota Malang Jawa Timur. University of
Muhammadiyah Malang; 2017.

7. Hossain MS, Urbi Z, Sule A, Hafizur Rahman
KM. Andrographis paniculata (Burm. f.) Wall. ex
Nees: areview of ethnobotany, phytochemistry, and
pharmacology. Sci World J. 2014;2014:274905.

8. Huang JY, Liu X-L, Zhou S-P, Tong L, Ding L.
Research on UPL C-PDA fingerprint of andrographis
panicul ata and quantitative determination of 4 major
constituents. Zhongguo Zhongyao zazhi = Zhongguo
zhongyao zazhi = China J Chinese Mater medica.
2014;39(21):4240-4245.

9. Bhatter P, Gupta P, Daswani P, Tetali P, Birdi
T. Antimycobacterial Efficacy of Andrographis
paniculata Leaf Extracts Under Intracellular and
Hypoxic Conditions. J Evid Based Complementary
Altern Med. 2014;20(1):3-8.

10. Sliwoski G, Kothiwae S, Meiler J, Lowe J EW.
Computational methodsindrugdiscovery. Pharmacol
Rev. 2013;66(1):334-395.

821



11.

12.

13.

14.

15.

822

POTENTIAL THERAPY OF SAMBILOTO PLANT

SongH-P,WuS-Q,HaoH, ChenJ, LuJ, XuX,etal. A
chemical family-based strategy for uncovering hidden
bi oactivemol ecul esand multicomponent i nteractions
in herbal medicines. Sci Rep. 2016;6(1):23840.

Nakamura, Afendi FM, Parvin AK, Ono N, Tanaka
K, Hirai Morita A, et a. KNApSAcK Metabolite
Activity Database for retrieving the relationships
between metabolites and biological activities. Plant
Cell Physiol. 2014;55(1):€e7.

Szklarczyk D, Santos A, von Mering C, Jensen LJ,
Bork P, Kuhn M. STITCH 5: augmenting protein-
chemical interaction networkswith tissue and affinity
data. NucleicAcidsRes. 2015/11/20. 2016;44(D1):
D380-4.

Stepanchikova A V, Lagunin AA, Filimonov DA,
Poroikov V V. Predictionof biological activity spectra
for substances: eval uation on thediverse sets of drug-
likestructures. Curr Med Chem. 2003;10(3):225-233.
Subramanian R, Zaini Asmawi M, SadikunA. A bitter
plant with asweet future? A comprehensivereview of

16.

17.

18.

19.

an oriental medicinal plant: Andrographis panicul ata.
Phytochem Rev. 2012;11(1):39-75.
Widyawaruyanti A, Asrory M, Ekasari W, Setiawan
D, RadjaramA, TumewulL, etal. InvivoAntimalaria
Activity of AndrographisPanicul ataTablets. Procedia
Chem. 2014;13:101-104.

Pellas TC, Wennogle LP. Cb5a receptor antagonists.
Curr Pharm Des. 1999;5(10):737-755.

MurgaC, ArconesAC, Cruces-SandeM, BrionesAM,
Salaices M, Mayor F. G protein-coupled receptor
kinase 2 (GRK2) as a potential therapeutic target
in cardiovascular and metabolic diseases. Front
Pharmacol. 2019;10:112.

Brohan J, GoudraBG. The Role of GABA Receptor
Agonists in Anesthesia and Sedation. CNS Drugs.
2017;31(10):845-856.

Vol. 129, N° 4, diciembre 2021



ARTICULO ORIGINAL

Gac Méd Caracas 2021;129(4):823-851
DOI: 10.47307/GMC.2021.129.4.3

Depresion, consumo de alcohol y calidad de vida en €l
adulto mayor con diabetestipo 2

Depression, alcohol drinking and quality of life in older adults
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RESUMEN

Introduccion: La calidad de vida en los sujetos con
diabetestipo 2 afecta la esperanza de vida saludabl e,
por lo que es importante evaluar los factores que
afectan |la calidad devida en losenfermos. Objetivo:

Evaluar la calidad de vida en el adulto mayor con
diabetestipo 2y el impacto deladepresiony consumo
de alcohoal, entre otros factores de riesgo asociados.
M étodos: Seentrevistaron pacientesde60 afioso mas,
queacudieronenunperiodo deseismesesaconsultao
al cobrodesu pensién. Con cuestionarios especificos
selesinterrogd sobreconsumo debebidasal cohdlicas,
tabaquismo, estado cognitivo, actividades basicas de
lavidadiaria, actividad fisica, depresion. Lacalidad
devida se evalué con € instrumento genérico SF36y
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con el especifico DQOL. Se obtuvo razén de momios
con intervalos de confianza al 95 % con un modelo
deregresion logistica que definiera las variables que
mejor explicaran la calidad devida. Resultados: Se
estudiaron414individuos, conpromediodeedad 67+ 6
anos, 66,4 % mujeres. El 28 % tenian algun grado de
depresion y e 30 % consumian alcohol al momento
del estudio. La depresion fue la variable que mostroé
mayor fuerza de asociacion con la peor calidad de
vida, mientrasqueel consumo deal cohol conlamejor.

Conclusion: Ladepresi 6n afectadesfavor ablementela
calidad de vida, mientras que e consumo de al cohol

la mgjora, en los pacientes con diabetes tipo 2. Es
necesario implementar medidas para disminuir la
discapacidad generada por laenfermedady asi elevar

la esperanza de vida saludabl e de |a poblacion.

Palabrasclave. Calidad deVida, depresi6n, consumo
de alcohol, diabetes mellitus tipo 2, adulto mayor.

SUMMARY

Introduction: Quality of life in subjects with type
2 diabetes affects healthy life expectancy, so it is
important to analyzethosefactor sthat affect thequality
of life in diseased subjects. Objective: To evaluate
the quality of life in older adults with type 2 diabetes
andtheimpact of depression and al cohol consumption,
among other related risk factors. M ethods: Patients
aged 60 yearsor older wereinterviewed in six months
while attending the medical office or to collect their
pension. Using specific questionnaires information
regarding alcohol drinking, smoking, cognitivestatus,
daily living basic activities, and depression, was
collected. Quality of lifewasassessed usingthegeneric
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instrument 36 or thespecificoneDQOL. Oddsratios
with 95 % confidence intervals were obtained froma
logistic regression model to define variablesthat best
explained the quality of life. Results. 414 subjects
were included, with a mean age of 67+ 6 years,
66.4 % women. Depression was present in 28
% and 30 % were alcohol drinkers. Depression
showed the strongest rel ationship with the wor st
quality of life, whileal cohol drinking with abetter
quality of life. Conclusion. Depression adversely
affects the quality of life while alcohol consumption
positively impactsthe quality of lifein type 2 diabetes
patients. Itisimportant todevel op policiestodiminish
disability due to diabetes and to increase population
healthy life expectancy.

Keywords. Quality of life; Depression; Alcohol
drinking; Diabetes mellitus type 2; Older Adult

INTRODUCCION

En M éxicolaesperanzadevidaal nacimiento
se haincrementado en cuatro afios en las Ultimas
tres décadas (1) y se estima que aumente entre
tresacuatro afosen laproximadécada (2). Mas
delamitad de esteincremento en laesperanzade
vida sera por unamenor mortalidad en personas
de 65 afios 0 méas. No obstante, la esperanza de
vida saludable, es decir libre de discapacidad o
enfermedad, esdiez afiosmenor quelaesperanza
devida (1). Este desfase se debe ala presencia
de condiciones de salud que deterioran la salud
individual sin provocar la muerte, y en gran
medi dason resultado delasaccionesdeatencion
alasalud.

Una de estas condiciones es la diabetes tipo
2, lacual esla principal causa de mortalidad y
de pérdidade afos de vida sal udabl e perdidosen
México(3). LaprevalenciadediabetesenMéxico
es de las mayores a nivel mundial (4). México
es de los pocos paises en el mundo en los que
ladiabetes eslaprincipal causade afios vividos
con discapacidad (5), pero en el grupo de edad
productiva (25 a 44 afnos) €l 64,3 % de |l os afos
de vida saludable perdidos son debidos a afios
vividos con discapacidad (6). Antelapandemia
por COV1D-19, seguramentelaesperanzadevida
se vera afectada a nivel global y en México en
particular, ante la mayor letalidad observada en
los pacientes con diabetes (8).
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Para disminuir la discapacidad que generan
las enfermedades crénicas como la diabetes,
es fundamental mejorar el bienestar y el
funcionamiento de los sujetos afectados, es
decir su estado de salud o calidad de vida. La
evaluacion de estas condicionesesprioritariaen
lainvestigacionensalud (8). Sehandesarrollado
diversos instrumentos para medir la calidad de
viday tal vez los mas usados son €l instrumento
genérico SF36 (Medical Outcome Study Health
Survey 36-Item Short Form) (9) y € especifico
para diabetes DQOL (Diabetes Quality of Life
Measure) (10).

Diversosfactoresderiesgo sehanasociado con
lacalidad devidaenladiabetes, fundamental mente
relacionadas propiamente con la enfermedad,
como son las complicaciones o € tiempo de
evolucién, es probable que la depresion sea la
condicién mas asociada con unapeor calidad de
vida(11). Recientemente sehaobservado quee
consumo bajo a moderado de alcohol se asocia
con menor incidenciade depresion (12), ademas
dequepuedepredecir unamayor longevidad (13).

Con €l objetivo de evaluar la calidad de vida
enadultosmayorescon diabetestipo2enMéxico
y €l efecto que diferentes factores de riesgo
tienen sobre la calidad de vida, en particular la
depresion y el consumo de alcohol, se decidid
realizar este estudio.

METODO

Se realizé un estudio transversal en la
poblacién derechohabiente de la Unidad de
MedicinaFamiliar No. 4 del Instituto M exicano
del Seguro Social en la ciudad de México.
Durante un periodo de seis meses se invitaron
los pacientes con diabetes tipo 2, de 60 afios o
mas que acudieron aconsultapor diabetestipo 2,
con su médico familiar en el turno matutino, asi
como aquellos que acudieron a cobro mensual
de su pension. Se incluyeron los pacientes que
aceptaron participar en el estudioy quefirmaron
un consentimiento informado. La respuesta
fue favorable y mas del 90 % de los invitados
aceptaron participar enel estudio. El proyectofue
aprobado por el Comité de Investigacion Local
en Salud No. 3609 del Hospital Regional No. 1
del Instituto Mexicano del Seguro Social en la
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ciudad de M éxico y recibi6 financiamiento para
su realizacion por €l Fondo de Investigacion en
Salud de la Coordinacion de Investigacion del
propio Instituto (FIS/IM SS/PROT/C2007/019).

M ediciones clinicas

A todos los pacientes se les aplicé un
cuestionario semiestructurado (Anexo 1) sobre
variables sociodemograficas, antecedentes
personales y patoldgicos, consumo de bebidas
alcohdlicas, tabaquismo, estado cognitivo
(Mini Mental State), actividades béasicas de
la vida diaria (Indice de Barthel), actividad
fisica (Cuestionario modificado de Baecke para
adulto mayor), depresion (Escala smplificada
de depresion geridtrica de Yesavage). Para €
consumo de bebidas alcohdlicas, se detall6 el
tipo de bebida, la frecuencia y la cantidad de
consumo. Serealizod exploracionfisica, tomade
medidas antropomeétricas, medicion de presion
arterial y de parametrosdelaboratorio clinicoen
ayuno paraevaluar el control deladiabetes, que
incluyeron glucosa, hemoglobina glucosilada,
colesterol total y sus fracciones de baja (LDL)
y dlta (HDL) densidad, triglicéridos, creatinina
y microal buminuria.

Calidad devida

Para evaluar la calidad de vida se utilizaron
los instrumentos que se presentan en |os anexos
2y 3. Se utilizd el instrumento genérico SF36
(Medical Outcome Study Health Survey 36-
Item Short Form) (9). Este instrumento tiene
36 items que exploran ocho dimensiones del
estado desalud, como sonfuncionfisica, funcion
social, limitaciones del rol: problemas fisicos,
limitaciones del rol: problemas emocionales,
salud mental, vitalidad, dolor y percepcion de
la salud general. Se dio un puntaje a cada uno
delositemsy lamedianade |la sumatoria se uso
paracalificar como mejor o peor calidad devida.
También seaplico € instrumento especifico para
la diabetes DQOL (Diabetes Quality of Life
Measure) (10). Esteformulariotiene47 preguntas
queformancincodimensiones. Ladimensionde
satisfaccion comprende 15 items, la de impacto
tiene 20 items, la de preocupacion social o
vocacional sieteitems, ladepreocupacionrelativa
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a la diabetes cuatro, y la de bienestar general
un item. Cada uno de los items mencionados
tiene cinco opciones de respuesta de tipo Likert
gque califican cada item desde muy satisfecho
(un punto) hasta nada satisfecho (cinco puntos).
El dltimo item de bienestar general tiene una
escaladecuatro puntos, dondeun puntosignifica
excelentey cuatro puntos, pobre. Seobtieneuna
sumatoriaglobal y unasumatoriapor dimension,
de tal forma que a menor puntaje mejor es la
caidad de vida. Nuevamente e valor de la
mediana global de la sumatoria se usd como
punto de corte para calificar como mejor o peor
calidad de vida.

Estadofuncional. Seutiliz6el Cuestionariode
ActividadesBasicasdelaVidaDiariadeBarthel €
cual constade 10 parametros: alimentaci 6n, bafio,
vestido, aseo personal , deposicion, miccion, uso
del retrete, traslado sill6n-cama, deambul acion,
subir y bajar escaleras. Se obtuvo la suma de
las puntuaciones en cada uno de los 10 itemsy
se agrupd en dependencia total (< 20 puntos),
grave (20-35), moderada (36-55), leve (56-60)
e independiente (>60) (14).

Estado cognitivo. Se utilizé €l Mini-Mental
State, (15) queconstade5 parametros, orientacion,
memoriainmediata, atenciony cél culo, recuerdo
diferidoy lengugjey construccion. Seconsiderd
aaquellos con menosde 14 puntos con deterioro
cognitivo.

Depresion. Se usO la escala de depresion
geridtricasimplificadade Yesavage (16), lacual
incluye 15 reactivos de sintomas de depresion.
Seconsideré normal (05 puntos), depresidnleve
(6-9 puntos) y depresion severa (10-15 puntos).

Par ametros de control clinico

Se considerd control clinico de acuerdo con
los lineamientos de la A sociacion Americanade
Diabetes (17). Paraeste estudio presion arterial
<140/90 mmHg, hemoglobina glucosilada
<7,0 %, triglicéridos <150 mg/dL, albuminaen
orina <30 mg/g de creatinina, colesterol LDL
<100 mg/dL.

Andlisis estadistico. Se realizo un andlisis
exploratorio y se compararon los promedioscon
el estadistico t de Student, o las medianas con la
pruebadeU deMann-Whitney. Como medidade
asociacion se obtuvo larazén de momios (RM)

825



DEPRESION, CONSUMO DE ALCOHOL Y CALIDAD DE VIDA

con intervalos de confianza a 95 % (1C95 %)
y los grupos se compararon con la prueba de
Chi cuadrada. Para controlar por variables
de confusién se usaron modelos de regresion
logisticaparaencontrar el conjunto de variables
gue mejor explicaran larelacion delacalidad de
vida con las variables estudiadas.

RESULTADOS

Se estudiaron 426 adultos mayores, de
los cuales se excluyeron 12 por informacion
incompleta, por lo que la poblacion de estudio
fueron 414 individuos entre 60 y 87 afos, con
un promedio de 67+6 afios. El 66,4 % fueron
mujeres. El tiempo promedio de evolucion de
la diabetes fue de 11,38 + 8,7 afios. El Cuadro
1 resume las caracteristicas generales de la
poblacion de estudio. Resalta el hecho de que
28 % tenian algun grado de depresion. La
mediana del tiempo de evolucion de la diabetes
fue de 10 afos, con un rango de 0 a47 anos. El
30 % consumian alcohol al momento del estudio.
Solo € 5,5 % de los entrevistados tenian los
cinco parametros clinicos en control, el 15,7 %
cuatro parametrosy € 6,5 % ningln parametro
en control.

El Cuadro 2 muestra la distribucion de la
poblacidn segun el grado de control en relacion
con los parametros clinicos. Resalta el hecho
de que mas de la mitad tiene un buen control de
HbA1cy delas cifrastensionales.

El Cuadro 3 presental osvalorespromediodel
instrumento genérico SF36 (Medical Outcome
Study Health Survey 36-Item Short Form),
por grupo de edad y sexo. LoOs puntajes mas
bajos, relacionados con peor calidad de vida,
predominaronenlapercepcidndelasalud general
y € rol emocional. Las mujeres tuvieron en
general menores puntajes y no se observaron
diferencias por grupo de edad.

El Cuadro 4 muestra los valores
correspondientes para el instrumento especifico
para la diabetes DQOL (Diabetes Quality of
Life Measure). Los promedios de las escalas de
satisfaccion con el tratamiento, impacto con la
diabetesy preocupacion social fueron mas altos
en las mujeres que en los hombres, mientras que
|as escal as de preocupacion rel ativaaladiabetes
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Cuadro 1

Caracteristicas sociodemograficas y de la condicion de
salud de la poblacion.

Variable N %
Sexo

Masculino 139 3,6
Femenino 275 66,4
Grupo de edad

60—-64 177 42,8
65 —69 107 25,8
70-74 74 17,9
75—-79 40 9,7
80-87 16 3,9
Estado civil

Casado (a) 220 53,1
Unioén libre 14 3,4
Divorciado (a) 43 10,4
Viudo (a) 102 24,6
Soltero (a) 35 8,5
Escolaridad

<6 204 493
7-9 85 20,5
10-12 56 13,5
>13 69 16,7
Actividad actual

Desempleado 3 0,7
Empleado 75 18,1
Hogar 142 34,3
Pensionado 194 46,9
Nivel socioeconémico

Bajo 219 52,9
Medio 88 21,3
Alto 107 25,8
Consumo de tabaco

No hafumado 232 56,0
Ex-fumador 127 30,7
Fumador actual 55 13,3
Consumo de alcohol

Abstemio 179 43,2
Ex-bebedor 112 27,1
Bebedor 123 29,7
indice de masa corporal

Normal (<25 kg/m?) 69 16,7
Sobrepeso (25-30 kg/m?) 176 42,5
Obesidad (>30 kg/m?) 169 40,8
Obesidad central (hombres)

Normal 49 35,3
Riesgo elevado 43 30,9
Riesgo muy elevado 47 33,8

Vol
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...continuacién de Cuadro 1.

Variable N %
Obesidad central (mujeres)

Normal 22 8,0
Riesgo elevado 37 35
Riesgo muy elevado 216 78,5
Estado funcional

Independiente 412 99,5
Dependencialeve 2 0,5
Estado cognitivo

Sin deterioro cognitivo 392 94,7
Deterioro cognitivo 22 53
Depresion

Sin depresion 298 72,0
Depresion leve 72 17,4
Depresion severa 44 10,6
Evolucion de la diabetes (afios)

<5 119 28,7
6-9 87 21,0
10-14 83 20,1
> 15 125 30,2
Sensibilidad téctil

Conservada 364 87,9
Alteraciones de la sensibilidad 50 12,1
Sensibilidad vibratoria

Conservada 310 74,9
Alteraciones de la sensibilidad 104 251
Principal patologia asociada

Hipertension arterial 250 60,38
Didlipidemia 147 35,50
Poliartropatia inflamatoria 127 30,67
Gastritis o duodenitis 111 26,81
Cardiopatiaisquémica 30 7,24
Tratamiento de la diabetes

Sulfoniloureas 115 27,8
Biguanidas 27 6,5
Insulina 57 13,8
Sulfoniloureas + biguanidas 132 31,9
Insulina + biguanidas 23 5,6
Dieta 47 11,4
Otros 13 31

y de bienestar general fueron mas altos en los
hombres que en las mujeres. El promedio final
fue ligeramente mas alto en los hombres que en
las mujeres, sin observarse diferencias en los
grupos de edad.

En el Cuadro 5 se aprecian las variables
relacionadas con lapeor calidad devida. Si bien
la depresion fue la Unica variable con mayor
asociacion con una peor calidad de vida, es
cierto que la presencia de complicaciones de la
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Cuadro 2

Clasificacion de la poblacidn estudiada, segin criterios
de control de los valores de parametros clinicos

Variable N %

Glucosa (mg/dL)

<130 179 433

> 130 234 56,7
Colesterol total (mg/dL)

<200 192 46,5

> 200 221 53,5
Colesterol HDL (mg/dL)

=40 139 34,1

<40 269 65,9
Colesterol LDL (mg/dL)

=100 67 164

> 100 341 83,6
Triglicéridos (mg/dL)

=150 149 36,1

> 150 264 63,9
HbA1c (%)

<7 272 66,7
>7 136 33,3

Presion arterial sistélica (mmHg)

=130 234 58,6

> 130 165 41,4
Presion arterial diastélica (mmHg)

=90 240 60,2

>90 159 39,8

diabetes, |apresenciadepatol ogiasagregadas, las
alteracionesenlasensibilidad, labajaescolaridad,
el mayor tiempo de evolucion deladiabetesy la
faltadeactividadfisica, seasociaron conunapeor
calidad de vida. El consumo de alcohal, por €l
contrario, seasocié conunamejor calidad devida.
Solo para el instrumento SF36 el sexo femenino
y la dependencia econdmica se asociaron en €l
andlisis bivariado con una peor calidad de vida.

En € andlisis multivariado, a controlar por
edady sexo, asi como por lasdiferentesvariables
guemostraronasociacidnenel andlisisbivariado,
se observé que la depresidon mantuvo una fuerte
asociacion con lapeor calidad devida, junto con
la presencia de complicaciones de |la diabetes
o la presencia de otras patologias agregadas.
El consumo de alcohol mantuvo la asociacion
observadaconlamejor calidad deviday € control
delos parametros clinicos sol o se asoci6 amejor
calidaddevidaenlaeval uacionconel instrumento
SF36, como se muestra en el Cuadro 6.
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Cuadro 3

Mediay desviacion estandar de las escalas y dimensiones del instrumento SF-36 segn grupo de edad y sexo

Funcién Fisica  Rol Fisico Dolor Salud Vitalidad Funcion Rol Salud CsMm* CSF** SF-36
Corporal General Social Emocional Mental TOTAL

Hombres 75,90 (21,4) 57,19 (38,1) 65,88(253) 51,79(19,3) 6259(19,6) 7581(234) 49,21(30,2) 68,78(185) 62,55(17,0) 61,64 (185) 63,38(17,6)

60—64  7585(21,2) 60,85(39,6) 60,34(27,4) 51,85(19,9 60,66(185 7213(235 50,35(29,8) 67,32(17,3) 60,49 (16,0) (61,79) 62,37 (17,6)
18,8

65—69  7588(19,6) 4853(39,8) 6573(23,8) 4679(136) 61,47(194) 77,03(225 4514(33,8) 6623(225) 59,38 (16,8) (59,59) 60,94 (17,0)
17,3

70-74  7793(237) 6207(351) 7124(23,2) 5845(186) 70,34(185 8203(252) 5641(31,1) 7613(154) 68,65 (17,6) (67,79) 69,27 (17,8)
17,4

75-79  7300(267) 56,66(39,4) 73,80(24,6) 48,66(237) 5566(234) 7273(195 4220(23,6) 64,26 (153) 56,66 (14,8) 61,46 60,80 (17,3)

@17
> 80 7437 (14,2) 53,12 (41,0) 69,00 (22,8) 54,37 (26,7) 6500 (19,6) 7825(25,6) 4587(250) 71,00(19,9) 62,75(21,9) 63,12(20,3) 63,87 (20,3)

Mujeres 68,13 (24,1) 50,00 (40,8) 57,31(250) 48,67 (181) 56,65(20,2) 7331(254) 4500(334) 64,04 (19,9 5601 (199 57,51(17,7) 57.88(19.0)

60-64  7270(238) 5504(40,3) 61,38(250) 50,11(186) 56,13(204) 7346(24,1) 46,02 (323) 64,51 (19,8) 57,99 58,95 59,92
(17,9) (20,3) (19,2)
65-69  6870(220) 44,86(39,9) 5512(235) 4596(193) 58,35(20,7) 77.11(188) 4431(352) 63,50 (20,2) 57,85 54,42 57,19
(17.6) (18,8) (17,9)
70-74  B477(227) 4555(40,6) 49,84 (275) 4671(155) 54,66(21,7) 69,55(315) 46,64 (329) 63,91 (204) 56,29 52,22 55,20
(18,0) (19,7) (19,4
75-79  5560(256) 51,00(429) 5848(200) 53,32(165) 57,60(161) 6956(252) 42,68 (341) 6592 (18,2) 57,84 55,04 56,88
(17,2) (18,.2) (19,0)
>80 5000 (31.0) 40,65 (49.8)  5225(31,1) 4737(167) 57.50(20,5) 68.87(24.9) 3337(39.9) 5650 (25.5) 52,75 4937 50,87
(21,1) (253) (24.9)
Globa  7073(255) 5241(40,2) 60,18(254) 4971(186) 58,64 (20,2) 7414(247) 4641(324) 6563 (19,5) 58,20 58,89 59,72
(19,6) (17,6) (18,7)

*Componentes de salud mental; ** Componente de salud fisica.

Cuadro 4
Mediay desviacion estandar de las escalas del instrumento DQOL segiin grupo de edad y sexo

Satisfaccién con el Impacto del Preocupacién Preocupacion relativa Bienestar general DQOL final
tratamiento tratamiento  social/ vocacional aladiabetes

Hombres 72,69 (16,4) 72,53 (14,3) 80,40 (22,5) 73,11 (20,3) 66,73 (19,1) 73,09 (13,0)
60— 64 72,29 (19,0) 70,42 (14,1) 77,12 (23,8) 71,11 (17,9) 67,92 (19,2) 71,77 13,4)
65—-69 72,84 (14,2) 69,41 (14,9) 79,41 (24,4) 70,95 (26,0) 59,56 18,4) 70,43 (13,5)
70-74 72,87 (15,5) 77,84 (13,77) 83,62 (21,6) 75,00 (21,4) 69,82 (16,8) 75,8312,4)
75-79 71,22 (16,5) 75,00 (15,1) 85,00 (17,1) 79,16 (15,9) 70,00 (21,5) 76,07 (13,2)
=80 76,66 (12,1) 75,78 (9,1) 85,93 (18,2) 7734 (74) 71,87 (20,8) 77,52 (7.8)
Mujeres 72,84 (14,1) 74,22 (12,1) 84,86 (20,4) 70,27 (19,4) 62,55 (18,1) 72,95 (11,4)
60 —-64 73,56 (14,5) 74,05 (12,0) 82,66 (22,3) 71,02 (18,8) 63,71 (19,4) 73,00 (12,3)
65—-69 72,35 (14,2) 74,28 (11,1) 86,98 (19,9) 69,86 (19,4) 60,96 (18,6) 72,88 (11,5)
70-74 72,55 (14,0) 75,11 (13,4) 85,55 (17,2) 68,47 (20,9) 62,22 (13,7) 72,78 (9,9)
75-79 72,60 (13,8) 74,80 (12,8) 89,50 (15,5) 72,75 (15,7) 64,00 (16,2) 74,73 (8,5)
=80 68,33 (11,3) 69,37 (13,7) 81,25 (25,0) 64,84 (31,5) 56,25 (22,1) 68,01 (13,3)
Global 72,78 (14,9) 73,65 (12,9) 83,36 (21,2) 71,22 (19,7) 63,94 (18,5) 72,99 (12,0)
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Cuadro 5

Factores de riesgo asociados a la peor calidad de vida, en €l andlisis bivariado

SF-36 DQOL
RM1 IC 95%2 p RM1 IC 95%2 p
Sexo  Femenino 1,68 1,09-2,59 0,01 - - -
Dependencia econdmica 1,66 1,11-2,48 0,01 — — —
Alguna complicacion vascular 3,23 1,72-6,05 0,0001 2,36 1,304,29 0,004
Otra patol ogia agregada 2,63 1,39-4,98 0,002 2,19 1,18-4,07 0,01
Alteraciones de |la sensibilidad:
téctil 2,40 1,28-4,50 0,005 - - -
vibratoria 2,52 1,584,01 0,0001 1,59 1,02-2,49 0,04
Depresion 11,48 6,40-20,5 <0,0001 8,08 4,73-13,8 <0,0001
Consumo de alcohol actual 0,43 0,27-0,66 <0,0001 0,55 0,36-0,85 0,007
Escolaridad (afios)
<6 1,62 1,14-2,28 0,0025 1,35 0,99-1,85 0,04
7-9 1,32 0,88-1,96 1,16 0,81-1,67
10-12 1,38 0,90-2,11 1,19 0,80-1,76
>12 1,00 1,00
Evolucion de la diabetes (afios)
<5 1,00 1,00
6-9 1,12 0,82-1,52 1,06 0,78-1,46
10-14 1,26 0,94-1,69 1,49 1,14-1,95
>14 1,33 1,02-1,73 0,02 1,25 0,96-1,64 0,03
Actividad fisica
Baja 154 1,20-1,97 0,0005 1,43 1,12-1,84 0,004
Media 1,26 0,96-1,64 1,33 1,02-1,72
Intensa 1,00 1,00

1 RM: Razén de momios. 2 IC95%: Intervalo de confianza al 95%

Cuadro 6

Factores de riesgo asociados a la peor calidad de vida, en un andlisis multivariado

SF-36 DQOL
RM1 1C 95%2 p RM1 1C 95%2 p
Alguna complicacion vascular 2,57 1,464,52 0,001 1,70 1,07-2,72 0,03
Otra patol ogia agregada 1,87 1,16-3,01 0,010 1,15 0,73-1,79 0,54
Depresion 11,18 6,04—20,7 <0,0001 8,04 4,60-14,1 <0,0001
Consumo de alcohol actual 0,54 0,31-0,92 0,02 0,65 0,40-1,08 0,10
Uso de hipoglucemiantes 0,65 0,47-0,91 0,01 1,18 0,87-1,61 0,29
Parametros clinicos en control* 0,79 0,66-0,95 0,01 0,89 0,75-1,06 0,21

1 RM: Razén de momios. 2 IC95%: Intervalo de confianza al 95%

* Se considera control de acuerdo con los valores de referencia de la Asociacion Americana de Diabetes (13), en resumen,
presion arterial <140/90 mmHg, hemogl obina glucosilada <7,0%, triglicéridos <150 mg%, albuminaen orina<30 mg/g de
creatinina, colesterol LDL <100 mg/dL.
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DISCUSION

Los instrumentos utilizados para evaluar la
calidad devidaen |l ospacientes con diabetestipo
2 han mostrado su utilidad y se hadocumentado
gue son complementarios (18). Es probable que
el DQOL estémasdirigidoaevaluar lacalidad de
vida, mientras que el SF-36 |o sea para evaluar
el estado de salud (19).

La depresidon es sin duda alguna € principal
factor de riesgo asociado con la calidad de
vida en los pacientes con diabetes. Tanto
en la evaluacion con e SF-36 como con €l
DQOL, la mayor fuerza de asociacion fue con
la depresion. Esta asociacion persistio con la
misma magnitud en el andlisis multivariado, lo
cual apoyalafaltade confusion conlapresencia
de otras condiciones, como seria la presencia
de complicaciones vasculares, otra patologia
0 aun el consumo de alcohol. La depresion es
frecuenteen el pacientecondiabetesy seacentla
por la ansiedad o sufrimiento propiciado por y
asociado con lapresenciadelaenfermedad (20).
Laansiedad y ladepresionincrementan el riesgo
de mortalidad en la diabetes, tanto por causas
vasculares y cardiovasculares, como por todas
las causas (21). La depresion se ha asociado
con lacalidad de vidaen diferentes estudios con
una fuerza de asociacién que oscila entre 3,0 y
11,5 (11), tal como observamos en el presente
trabajo. En diferentes naciones europeas la
depresidn ha mostrado la asociacion mas fuerte
con la calidad de vida en diabetes (22). Otros
autores han informado esta asociacion con
depresion en poblacién mexicana en diversas
ciudades del pais (23).

Lamenor calidad devidaenlasmujeresseha
encontrado en otros estudios (24), aunque con €l
instrumento DQOL y enel analisismultivariado,
no se observo diferencia con los hombres.

La presencia de complicaciones vasculares
de la diabetes, disminuyen la calidad de vida,
con un riesgo relativo que oscila entre 1,46 y
3,04 (18,25). Evidentemente estas condiciones
generan discapacidad en |l as personas afectadas.
Gran partedelosanosdevidasal udabl e perdidos
enladiabetes, son precisamenteaquellosvividos
con discapacidad, que merman la esperanza de
vidasaludabledeunindividuoy por consiguiente
afectan sensiblemente la calidad de vida (5).
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La mayor edad (22) y duracion de la
diabetes (11,22,23), asi como la falta de
estudios (25) o de actividad fisica, se han
relacionado con lacalidad devidaen ladiabetes,
aunque en € andlisis multivariado en nuestro
estudio no se mantuvo la asociaci6n observada
en € andlisis bivariado, lo que indicaria que
la asociacion encontrada inicialmente no es
independiente de las otras variables incluidas
en el modelo.

El efecto benéfico del consumo de alcohol
en la calidad de vida se ha observado en otras
poblaciones (26). Si bien se ha observado un
sinergismo entreel consumointenso dealcohol y
la depresion en laocurrencia de complicaciones
vasculares de la diabetes (27), lo cierto es que
parece haber un efecto protector del consumo
moderado de al cohol en el paciente con diabetes
tipo 2, sobre la ocurrencia y mortalidad por
enfermedades cardiovasculares (28). Unensayo
clinico reciente documenté que € inicio de
un consumo moderado de alcohol mejord los
parametros de control clinico de los pacientes
condiabetestipo 2y si bien notuvo efectossobre
la calidad de vida de los sujetos participantes,
mejord la calidad del suefio de aquellos que
iniciaron el consumo moderado dealcohol (29).
Recientemente se ha observado que el consumo
leve a moderado de alcohol disminuye la
incidencia de depresion y alarga la longevidad
del adulto mayor (12,13).

La medicion de la calidad de vida en los
pacientes con diabetes permite evaluar los
efectosen salud delasintervencionesrealizadas.
Estrategias como el control intenso de la
glucosa (30),odelahipertensidnarteria (31),no
han mostrado un efecto determinanteenlacalidad
devidao € estado de salud de | os pacientes con
diabetes. No obstante, otras estrategias como
el uso temprano de lainsulina (32) o el mangjo
coordinado de la enfermedad vy los factores de
riesgo cardiovascular (33), han mostrado un
efecto positivo en lacalidad de viday el estado
de salud, e cual es independiente de la edad
del enfermo (34). La calidad de la atencion
meédica mejora la calidad de vida del paciente
con diabetes (35) y la mejoria de esta dltima
mejora €l control glucémico (36), aun cuando
no se haevidenciado mejoriaen laadherenciaal
tratamiento (37). En nuestro estudio se observo
un mejor estado de salud a megjor control de los
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parametros clinicos.

La ansiedad y la depresidn son condiciones
gue pueden pasar desapercibidas en el paciente
con diabetes tipo 2, por lo que su busqueda
e identificacion tempranas deben de ser una
constanteen el mangjoclinico. Otrascondiciones
habituales en |la diabetes, como la obesidad o
la ganancia de peso, afectan la calidad de vida
y el estado de salud (38, 39), por lo que su
identificacion y manejo deben ser prioritarias.
Por su parte, la presencia de complicaciones
vasculares, otraspatol ogiasasociadas, o€l tiempo
de evoluciéon de la enfermedad, no permiten
intervencién alguna, pero seguramente permiten
identificar sujetos con peor calidad de vida, en
gueintervencionesespecificas podran contribuir
al bienestar del enfermo.

Es cierto que la presencia de complicaciones
cronicas y €l propio deterioro de la calidad de
vida pueden incrementar la depresion en €l
paciente con diabetes y dificulta el establecer
una relacion causa-efecto. No obstante, la
identificacion tempranay adecuadade un estado
depresivo seguramente contribuira a limitar €l
efecto deletéreo de esta condicion. Algunas
conductas adicionales, como el consumo
de alcohol, que pueden considerarse como
perjudiciales, probablemente sean benéficas
en este grupo poblacional y en este tipo de
pacientes. Lanaturalezatransversal del estudio
limitalasconsideracionesquepuedanrealizarse,
pero la asociacion observada entre las variables
estudiadas, proveen elementos para una mejor
decision clinicaen el manegjo del paciente adulto
mayor con diabetes.

CONCLUSION

La evaluacion de la calidad de vida permite
identificar situaciones deintervencién potencial
para disminuir la discapacidad generada por la
enfermedad y asi elevar |la esperanza de vida
saludable delapoblacién. Condicionesdesalud
asociadas a la enfermedad y que incrementan
la discapacidad, como son la presencia de
complicacionescronicas, ladepresién o el pobre
control delaenfermedad, atentan contralacalidad
devida. Si bien esdificil promover el consumo
de alcohol en estos pacientes, seguramente el

Gac Méd Caracas

evitar la prohibiciéon de su consumo pueda ser
unaestrategiavaliday util paramejorar lacalidad
de vida del adulto mayor con diabetes.
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INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

‘ E UNIDAD DE SALUD PUBLICA
=

CURSO DE ESPECIALIZACION EN EPIDEMIOLOGIA

Anexo 1. “Factores relacionados con la calidad de vida del adulto mayor con diabeles mellitus tipo 2°

1. Folio

=W [ 1][1]

l. Ficha de Identificacién

1.1 Nombre
1.2 Edad: D:I:‘
1.3 Sexo: 1. Hombre 2. Mujer D
1.4 Estado civil: 1. Soltero (a) 2. Casado (a) 3. Union libre 4. Divorciado (a)
5. Viudo (a) [ ]
1.5 Domicilio
1.6 Teléfono

1.7 No. De afiliacion

1.8 Unidad Medicina Familiar | I ]

Il. NIVEL SOCIOECONOMICO

2.1 . Sabe leer y escribir? 1.5i 2. No D

2.2 Si la respuesta es afirmativa, ; Cual fue el dltimo grado aprobado y numero de afos gue asistio a la
escuela?
Grado Afios Grado Afos

1. Primaria D 4. Preparatoria D
2. Secundaria ] 5. Profesional [] Total [ T]
3. Técnico ] 6. Postgrado ]

2.3 ;Cudl es o fue su actividad renumerada (trabajo)?

2.4 ; A que edad empez6 a trabajar? I_“_J Afios

2.5 ;A que edad dejo de trabajar? DD Anos

2.6 ;Cuantos afos en total estudio el jefe de familia? I__"’ E'

2.7 La casa donde vive es:
1. Propia 2. Rentada 3. Prestada 4. La esta pagando D

2.8 Tipo de vivienda
1. Cuario 2. Departamento de interés social 3. Departamento tipo condominio 4. Casa D
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2.9 ; Cuantas personas viven normalmente en su vivienda?
Incluir personas ausentes por un periodo de 6 meses o menos y nifos pequefios D:’

2.10 Numero total de cuartos que hay en su vivienda D:I

2.11 ;Cuantos cuartos de su vivienda uliliza como dormitorios?

2.12 j Usted depende econémicamente de alguien? 1.Si 2. No | I

2.13 ; Cuantas personas en su hogar contribuyen al ingreso familiar? I:D

2.14 ;Dispone de los siguientes articulos?
1. Teléfono 2. Celular 3. Computadora 4. Internet 5. Lavadora aulomatica D[:l D |:| [:l
6. Antena parabdlica o Sky 7. Automavil

2.15 En caso de tener automdvil. ;Cuantos? I_I
Senale marcas y anos

lll. CONSUMO DE TABACO

3.1 ;Ha fumado alguna vez en su vida? 1.8 2. No (pase a la seccién IV) I:‘
3.2 ¢ Fuma actualmente? 1.8i 2.No
3.3 ;A que edad empezo a fumar? Afos

3.4 ; Ha fumado mas de 100 cigamillos en suvida? 1.5i 2. No (pase a la seccion V)

3.5 Si el tabaco que usted fuma es cigarro. ;Es con filtro? D
1.8i 2.No 3.No sabe

3.6 ;Se fuma completamente el cigarro? 1.5i 2. No LJ

FUMADOR DE MAS DE 100 CIGARRILLOS EN LA VIDA

3.8 FRECUENCIA 39 3.10
I TDODETABACO IVECESAL [VECESALA  |CANTIDAD  |miempo

MES SEMANA (NUMERO)

1|2]3]4]1]2|3]4]5]6]7
=20 a [ =)
21-30a | I [
31-40 a I 1
41-50 a S R
51-60 a I IR Ty oy
61-70 a | T
>70a I 1
EX - FUMADOR
3.11 ;A que edad dejo de fumar? Anos

Gac Méd Caracas



836

DEPRESION, CONSUMO DE ALCOHOL Y CALIDAD DE VIDA

IV. CONSUMO DE BEBIDAS ALCOHOLICAS.
4.1 ; Ha ingerido alguna vez en su vida bebidas alcohdlicas? 1.8i 2. No(pase a la seccién V) D
4.2 ;Ingiere bebidas alcohdlicas actualmente? 1.8 2.No D
4.3 ; A que edad empezo a ingerir bebidas alcoholicas? ED Anos
4.4 TIPO DE 4.5 FRECUENCIA 4.6
Epoch PO [VECESAL |VECES ALASEMANA |CANTIDAD (ML)

1]2[a]a [1]2]3]a[s5]6 [7
CERVEZA
<20a I Il
21-30 a TR
31-40 a [ o |
4150 Il |
51-60 a T
61-70 a e ]
>71a Y | ||
GINEBRA, WHISKY
<20a | Y |
21-30a |
31-40 a I I | B |
41-50 a 1 1
51-60a T
61-70 a 1l
>Ma l “—I—"
TEQUILA, ALCOHOL DE CANA
<20a [ T O T
21-30a Il
3140 a Il |
41-50 a 11
51-60 a XTI 0]
61-70a i
>71a 1 i
RON, COGNAC, BRANDY, GINEBRA SECA, VODKA
<20a
21-30a Il I
31-40a 11
41-50 a Il Il
51-60 a AR ]
161-70a EEE
>71a [ B
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4.4 TIPO DE
BEBIDA (tiempo) Y
EPOCA

4.5 FRECUENCIA

4.6

VECES AL

MES

VECES A LA SEMANA,

CANTIDAD (ML)

11213 |4

1[2[3[a[5][6 [7

VING TINTO

<20a

21-30 a

31-40a

41-50 a

51-60 a

B61-70 a

>71a

LICOR DE FRUTAS,

OPORTO

<20a

21-30 a

31-40 a

41-50 a

51-60 a

—_— —f— —

61-7T0 a

>71a

_—_—_—===
e —

JEREZ, VERMOUTH,

MARTIN

|

<20a

21-30 a

31-40 a

41-50 a

51-60 a

61-70 a

Il

>T1a

i
| e e o e e

PULQUE

<20a

21-30 a

31-40 a

CC

41-50 a

51-60 a

61-70 a

E3E3 C

>71a

Fi Bl

EX BEBEDOR

4.7 ;A que edad dejo de tomar?

Anos

Gac Méd Caracas
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V. ANTECEDENTES
5.1 (A que edad se le diagnostico a usted la diabetes mellitus tipo 27 I:I:] Afips

5.2 Que tratamiento toma

Medicamento Dosis Tiempo de tratamiento (meses)
1. Glibenclamida
2. Metformin

3. Pioglitazona

4. Rosiglitazona
5. Insulina
6. Acarbosa
7. Otro. ;Cual?
5.3 ;Su doctor le ha dicho que tenga alguna complicacién de la diabetes mellitus tipo 27
1.8i 2.No D

5.4 ;Cual? OO0

1. Meuropatia Diabética 2. Retinopatia diabélica 3. Nefropatia diabética
4, Ofra. ;Cudl?
5.5 ;Algin medico o enfermera le ha dicho si tiene otro padecimiento aparte de la diabetes? D

1.8i 2. No

5.6 ;Qué padecimiento?

1. Hipertension arterial 2. Dislipidemias 3. Enfermedad vascular cerebral 4. Cardiopatia isquemica
5. Artritis reumatoide u osteartritis 6. Enfermad pulmonar cbstructiva crénica
7. Enfermedad acido péptica 8.Cancer 9. Otro. ;Cual? DDDD D

5.7 Aparte de los medicamentos para la diabeles, toma algun otro medicamento en forma regular

Medicamento Dosis Tiempo de tratamiento (meses)

838 Vol. 129, N° 4, diciembre 2021
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VI. ESTADO COGNITIVO (MINI MENTAL STATE EXAMINATION )

6. Evaluacion cognitiva

Puntuaciones

6.1 Por favor digame la fecha de hoy asi como el pais en que estamos

Dia
Mes
Ano
Pais

Total ':I

6.2 Ahora le voy a nombrar 3 objetos. Después que los diga quiero que
usted los repita. Recuerde cuales son porgue se los voy a preguniar mas
adelante.

Arbol | Mesa | Perro

Mo de ensayos D
Total

6.3 Ahora voy a decirle unos nimeros y quiero que me los repita al revés:
1387848

Respuesta de
entrevistado

Respuesta comrecta ] 7 5 3 1

Total [:|

6.4 Le voy a dar un papel y cuando se lo entregue, tome el papel con su
mang derecha, déblelo por la mitad con ambas manos y coléguelo en sus
rodillas.

0 = Ninguna accidn 1 2 3

Total D

6.5 Hace un momenio le lei una serie de 3 palabras y Ud. repitio las que
recordd. Por favor, digame ahora cuales recuerda.

Arbol | Mesa | Perro

Total D

6.6, Por favor eople-este dibujo.
o -t \
]
\ L ‘:]
¥, / Total
\ ___/>‘\._____F >4
Gac Méd Caracas
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VII. ACTIVIDADES BASICAS DE LA VIDA DIARIA (INDICE DE BARTHEL)

Actividad Situacion del paciente Puntos
1. Totalmente independiente 10
7.1 Comer 2. Necesita ayuda para cortar carne, pan, etc. 5 |:|
3. Dependiente °
1. Independiente. Entra y sale solo del bafio -
7.2 Aseopersonal |9 b ondiente 0
1. Independiente. Capaz de ponerse y quitarse la ropa, 10
7 3 Vesti abolonarse, atarse los zapatos |:|
b 2. Necesita ayuda 5
3. Dependiente 0
1. Independiente para lavarse la cara, las manos, peinarse,
7.4 Arreglarse afeitarse, maquillarse, etc. 0

2. Dependiente

7.5 Continencia
rectal

1. Continente

2. Ocasionalmente algln episodio de incontinencia o necesita
ayuda para administrarse supositorios o lavalivas

3. Incontinente

7.6 Continencia
vesical

1. Continente o es capaz de cuidar de la sonda

2. Ocasionalmente, maximo un episodio de incontinencia en 24
horas, necesita ayuda para cuidar de la sonda

3. Incontinente

10
1. Independiente para ir al bafio, quitarse y ponerse la ropa 5
7.7 Uso del bafio | 2. Necesita ayuda para ir al bafio, pero se bafia solo 0
3. Dependiente
7 ; 15
1. Independiente para ir del sillon a la cama 10
2. Minima ayuda fisica o supervision
S 3. Gran ayuda pero es capaz de mantenerse sentado sin ayuda i D
4. Dependiente 0
1. Independiente, camina solo 50 metros :g
2. Necesita ayuda fisica o supervision para caminar 50 metros
KRR Ps 3. Independiente en silla de ruedas sin ayuda 3
4. Dependiente 0
) ) ) 10
7. 10 Uso de 1. Indepetndlenle para subir y ba;gr‘escaleras £ |:|
scalora 2. Necesita ayuda fisica o supervision 0
3. Dependiente

Vol. 129, N° 4, diciembre 2021
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Viil. ACTIVIDAD FISICA (CUESTIONARIO MODIFICADO DE BAECKE PARA ADULTO MAYOR)

Actividades de la casa

8.1 ;Realiza usted trabajos ligeros en la casa? (desempolvar, lavar platos, reparar ropa, etc.)

1. Munca (< una vez por mes)

2. A veces (so6lo cuando no tiene quien le ayude)

3. Casi siempre (a veces con quien le ayuda) ]:'
4. Siempre (solo(a) o junto con su esposa(o))

8.2 ; Realiza usted quehaceres domeésticos pesados? (lavar suelos y ventanas, llevar las bolsas de la
basura, efc.)

1. Nunca (< una vez por mes)

2. A veces (solo cuando no tiene quien le ayude)

3. Casi siempre (a veces con quien le ayuda) D
4. Siempre (solo(a) o junto con su esposa(o))

8.3. ¢ Para cuantas personas limpia y tiene ordenada usted su casa? (Incluyéndose;
ponga "0" si contestd "nunca” en 9.1y 9.2 I:l

8.4 ;En cuantos cuarfos usted hace la limpieza, incluyendo cocina, recamara, garaje, sétano, bafio,
azolea, elc.? (ponga "0" si contesto "nuncaen 9.1y 9.2.)

1. Munca hace la limpieza de la casa

2.1-6 cuartos

3.7 -9 cuarlos ]:‘
4. 10 o mas cuarlos

8.5 ;Si es algun cuarto, de cuantos niveles o pisos es la casa? (ponga "0" si contesto
"nunca” en 9.4.) D

8.6 ;Usled prepara la comida, o usted ayuda en su preparacion?

1. Nunca

2. A veces (una vez o dos veces por semana)

3. Casi siempre (3-5 veces por semana) D
4. Siempre (mas de 5 veces por semana)
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8.7 ;Cuantos tramos de escaleras sube usted al dia? (un tramo de escaleras son 10 pasos)
0. Munca subo escaleras

.15
2 610 O

3. Mas de 10

8.8 ; Si usted se traslada a alguna parte de la ciudad, qué tipo de transporte usa?

1. Nunca salgo

2. Automdvil I:I
3. Transporte publico

4, Bicicleta

5. Caminando

8.9 ;Qué tan a menudo sale usted de compras?

1. Nunca o menos de una vez por semana

2. Una vez por semana |:|
3. Dos a cuatro veces por semana

4. Todos los dias

8.10 4 Si usted sale para ir de compras, qué tipo de transporie uliliza?

1. Munca salgo

2. Automévil []
3. Transporte piblico

4, Bicicleta

5. Caminando

ACTIVIDADES DEPORTIVAS

Usted realiza algin deporte
8.11Deporte 1:  Nombre ;

Intensidad (codigo)
Horas por semana (codigo)
Meses al afio (cidigo)
B8.12 Deporte 2:  Nombre

Intensidad (cddigo)
Horas por semana (codigo) .
Meses al afo (codigo) i
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ACTIVIDADES EN EL TIEMPO LIBRE

Usled tiene alguna olra actividad en que realice movimientos fisicos
8.13 Aclividad 1. Mombre

Intensidad (codigo),

Horas por semana (cédigo),

Meses al afio (codigo)

8.14 Aclividad 2. MNombre

Intensidad (cddigo)

Horas por semana (codigo)

Meses al afio (cédigo)

8.15 Aclividad 3. Nombre

Intensidad (cddigo)

Horas por semana (codigo),

Meses al afo (codigo)

8.16 Aclividad4. MNombre

Intensidad (codigo),

Horas por semana (codigo)

Meses al afio (cddigo)

8.17 Aclividad 5. Mombre

Intensidad (codigo)

Horas por semana (cédigo)

Meses al ano (codigo)

8.18 Aclividad 6. Nombre

Intensidad (cédigo)

Horas por semana (codigo)

Meses al ane (codigo),

IX. ANTROPOMETRIA, MEDICIONES Y LABORATORIO

9.1 Peso I | I | I | ]Kg.

9.2 Talla O]
9.3 Cintura ED:] cm
9.4 Cadera LLL] om

9.5 Tensién arterial I I l ] l l ] ImmHg
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INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
"FACTORES RELACIONADOS CON LA CALIDAD DE VIDA DEL ADULTO MAYOR CON DIABETES MELLITUS TIPO 2°

ESCALA SIMPLIFICADA DE DEPRESION GERIATRICA DE YESAVAGE

Nombre: Edad:
Instrucciones: Elija la respuesta que mejor describa como se ha Puntos
sentido la ultima semana: 0 1
1. ¢Esta satisfecho con su vida? Si No
2. iHa abandonado muchos de sus intereses y actividades? No Si
3. ;Siente que su vida esta vacia? No Si
4. ;Se encuentra a menudo aburrido? No Si
5. (Esta de buen humor la mayor parte del tiempo? Si No
6. ;Teme que algo malo vaya a ocurrirle? No Si
7. ¢ Se siente feliz la mayor parte del tiempo? Si No
|18. ¢Se siente impotente o desvalido con frecuencia? No Si

|19. ¢Prefiere quedarse en casa en lugar de salir y hacer otras actividades? | No Si

10. ;Cree que tiene mas problemas de memoria que la mayoria de las

No Si

personas?
11. ;Le parece maravilloso estar vivo en este momento? Si No
12. ;Se siente inatil tal como esta ahora? No Si
13. ;Se siente lleno de energia? Si No
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INSTITUTO MEXICANO DEL SEGUROD SOCIAL
*FACTORES RELACIONADOS CON LA CALIDAD DE VIDA DEL ADULTO MAYOR CON DIABETES MELLITUS TIPO 27

ESCALA SIMPLIFICADA DE DEPRESION GERIATRICA DE YESAVAGE

Nombre: Edad:
Instrucciones: Elija la respuesta que mejor describa como se ha Puntos
sentido la dltima semana: 0 1

1. ;Esta satisfecho con su vida? Si No
2. ;Ha abandonado muchos de sus intereses y actividades? Mo |Si
3. ;Slente que su vida esta vacia? No Si
4. ;Se encuenira a menudo aburrido? Mo Si
5. ¢Esta de buen humor la mayor parte del tiempo? Si Mo
6. ;Teme que algo malo vaya a ccurrirle? No Si
7. :Se siente feliz la mayor parte del tiempo? Si No
B. :Se siente impotente o desvalido con frecuencia? No Si

9, ;Prefiere quedarse en casa en lugar de salir y hacer otras aclividades? | No Si

10. ;Cree que tiene mas problemas de memoria que la mayoria de las

personas? e =
11. ;Le parece maravilloso estar vivo en este momento? Si No
12. ; Se siente indtil tal como esta ahora? Mo Si
13. ¢ Se sienle lleno de energia? Si Mo
14. ;Siente que su situacion es desesperada? Mo |Si
15. ;Piensa que la mayoria de las personas estan mejor que usted? No Si
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‘ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
4 UNIDAD DE SALUD PUBLICA
e

CURSO DE ESPECIALIZACION EN EPIDEMIOLOGIA

“FACTORES RELACIONADOS CON LA CALIDAD DE VIDA DEL ADULTO MAYOR CON DIABETES MELLITUS TIPO 2°
Anexo 2. Encuesta del estado de salud SF-36

NOMBRE

AFILIACION | TELEFONO

INSTRUCCIONES: Esta encuesta le pide su opinién acerca de su salud. Esta informacién permitira saber
como se siente y que tan bien puede hacer usted sus actividades normales.

Conteste cada pregunta tachando el cuadro que se encuentra arriba de la opcion de respuesta que refleje
mejor como se siente. Si no esta seguro o segura de como responder una pregunta, por favor de la mejor
respuesta posible tratando de no dejar ninguna respuesta en blanco.

1. En general, usted diria que su salud es:

[1] 2] G W [

Excelente Muy Buena  Buena Regular _Mala

2. Comparando su salud con la de hace un afio ;cémo la calificaria en general ahora?

(] (2] (3] [4] [5]

Mucho mejor Algo mejorahora  Mas o menos Algo peor ahora  Mucho peor

ahora que hace que hace unano  igual ahora que Que hace un ahora

un afo hace un afio arno que hace un afo

3. Las siguientes frases se refieren a aclividades que usted podria i - B

hacer durante un dia normal. ; Su estado de salud lo limita para eal | oa ¢S 3
e ¥ S £25 ESQ |ES ¢

hacer estas actividades? Si es asi, ;Cuanto? sEE | sE8 |2EL3

a) Actividades vigorosas, tales como correr, levantar objetos

pesados, participar en deportes inlensos.
b) Actividades moderadas, tales como mover un a mesa, barrer,

trapear, lavar, jugar fltbol o béisbol.
c) Levantar o llevar las compras del mercado.

d) Subir un piso por la escalera.
&) Subir varios pisos por la escalera.

f) Doblarse, arrodillarse o agacharse.

g) Caminar mas de diez cuadras.
h) Caminar varias cuadras.
iy Caminar una cuadra

j) Banarse o veslirse

EEE E EEEEE E
I ] B[] o] ] o] o] (] [
[ ] (] & ] b o] B [ [
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4. Durante el dltimo mes ;Ha tenido usled alguno de los siguientes problemas con el trabajo u
otras actividades diarias normales a causa de su salud fisica?

a) Ha reducido el liempo que dedicaba al lrabajo u ofras actividades. |Si|
b) Ha logrado hacer menos de lo que le hubiera gustado. Ei
c) Ha tenido limitaciones en cuanto al tipo de trabajo u ofras aclividades. IZ[
d) Ha tenido dificultades en realizar el trabajo u otras actividades (por m E

ejemplo, ha requerido de mayor esfuerzo).

5. Durante el Gltimo mes, ¢ha tenido usted alguno de los siguientes problemas con el trabajo u
otras actividades diarias normales a causa de algin problema emocional (como sentirse
deprimido o ansioso)?

Si No
a) Ha reducido el tiempo que dedicaba al rabajo u otras actividades. El
b) Ha logrado hacer menos de lo que le hubiera gustado. [1]
¢) Ha hecho el trabajo u ofras aclividades con el cuidado de siempre. m @

6. Durante el tltimo mes, ;en que medida su salud fisica o sus problemas emocionales han
dificultado sus aclividades sociales normales con la familia, amigos, vecinos o grupos?

L] L]

MNada Un poco Mas o menos Mucho Demasiado

7. i Cuanto dolor fisico ha tenido usted durante el Gltimo mes?

1 2 3 + 5 6
Ningtn dolor Muy poco Poco Moderado Severo Muy severo

8. Durante el Gltimo mes, ; cuanto dolor fisico le ha dificultado su trabajo normal? (incluyendo
tanto el trabajo fuera de casa como los quehaceres domésticos)

1 2 3 4 5
MNada Un poco Mas o menos Mucho Demasiado

Gac Méd Caracas
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9. Estas preguntas se refieren a como se ha sentido usted durante el Gltimo mes. Por cada
pregunta, por favor de la respuesta que mas se acerca a la manera como se ha sentido usted.
¢ Cuanto tiempo durante el dltimo mes...
2 e @ @
= & B Ea 3 R
E E ©2 52 52 &
8 8% 28 23 g2 2
a) Se ha sentido lleno de vida?
1 2 3 4 5 6
b) Se ha senlido muy nervioso? 1 2 3 4 5 6
c) Se ha sentido tan decaido que nada podia 1 2 3 4 5 6
alentarlo?
d) Se ha sentido tranquilo y sosegado? 1 2 3 4 5 6
&) Ha tenido mucha energia? 1 2 3 4 5 6
f) Se ha sentido desanimado y triste? 1 2 3 4 5 6
g) Se ha sentido agotado? 1 2 3 4 5 6
h) Se ha sentido feliz? 1 2 3 4 5 6
i) Se ha sentido cansado? 1 2 3 4 5 6
10. Durante el dllimo mes, ;cuanto tiempo su salud fisica o sus problemas emocionales han
dificultado sus actividades sociales? (como visitar amigos, parientes, etc.)
1 2 3 4 5
Siempre Casi siempre Algunas veces Casi nunca MNunca
11. ;Queé tan CIERTA o FALSA es cada una de las siguientes frases para usted?
28 Z
ST £ 2 = =e 8
8§c 38 2 E gge
a) Parece que yo me enfermo un poco mas
facilmente que olra gente. 1 7 3 3
b) Tengo tan buena salud como cualquiera que 1 2 3 4 5
CONOZCOo.
¢) Creo que mi salud va a empeorar. 1 2 3 4 5
d) Mi salud es excelente. 1 2 3 4 5

848
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‘ _ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCTAL
4 UNIDAD DE SALUD PUBLICA
-

CURSO DE ESPECIALIZACION EN EPIDEMIOLOGIA

"FACTORES RELACIONADOS CON LA CALIDAD DE VIDA DEL ADULTO MAYOR CON DIABETES MELLITUS TIPO 27
Anezo 3, Cuestionario sobre calidad de vida en ¢l paciente con diabetes

s DQOL (DCCT Research Group)

NOMEBRE

AFILIACION [ TELEFONO

INSTRUCCICNES: o
El presente cuestionario tiene la finalidad de evaluar la calidad de vida en los o L] 2

pacientes con Diabetes. '§ E 2 ;E E g E
Por faver lea cuidadosamente cada una de las situaciones que s presentan a = E§ gg E8 =5
confinuacién e indigue que tan satisfecho o insatisfecho se encuentra = - a2l 23| 3 ‘gs =
actualmente con los aspectos do su vida descritos en cada situacian, @ | BZ2] = 3| 58 £
Por favor marque la respuesta que comesponda al grado de satisfaccidn que EY ‘§ 3 = § k= =
Usted signte en oste momento con las situaciones mencionadas. Por favor no = = Y
| deje de contestar ninguna de las pregunias. =
1. ¢Qué tan satisfecho estd con el tiempo gque le loma manejar| 1 2 3 4 5
diabetes? 2 3 4 5
2. (Qué tan salisfecho esta Usled con el liempo que gasta en hacerse

sus “chequeos™? 1 2 3 4 5
3. 4 Qué lan salisfecho esta con su lralamiento actual? 1 2 3 i 5

4. ;Qué lan salislecho esta con el liempo que le toma delerminar su
concentracidn de azucar?

5. 4 Qué tan satisfecho esta con la lexibilidad que tiene su 1 2 3 4 5
dieta?
6. {Qué lanla "carga” cree que representa su diabetes para su familia? 1 2 3 4 3
7. ¢ Que lan salislecho esta con el conocimiento que liene acerca de su 1 2 3 4 5
diabeles?
8. ;Qué lan salisfecho esta con sus horas de sueho? 1 2 3 4 5
9. ,Queé tan salisfecho esla con su vida social y sus amistades? 1 2 3 4 5
10. ¢ Qué tan salisfecho esta con su vida sexual? 1 2 3 4 5
11. 2 Qué tan satisfecho esta con su trabajo, escuela o sus 1 2 3 4 5
aclividades caseras?
12,4 Qué tan satisfecho esta con la apariencia de su cuerpo? 1 2 3 4 5
13.;Qué tan satisfecho esta con el tiempo que pasa haciendo
ejercicio? 5
14. ;Qué tan satisfecho esta con su tiempo libre? 1 2 3 4
15.4Qué tan satisfecho esta con su vida en general? 1 2 3 4 5
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INSTRUCCIONES:
En las siguienles preguntas se evalia la opinidn que tiene acerca de la i @
diabetes en relacion con su vida, - o e 5 =
Por favor marque la opcidn que corresponda a gué tan frecuenlemente g g § § g % _§ g\
. P (=] ]
le han sucedido los siguientes eventos. > o 2| cE| 22
16. ,g,(-.‘.on que frecuencia siente dolor asociado con el tratamiento para 1 ) 3 4 5
su diabetes?
17. £ Qué tan frecuentemente se ha senlido avergonzado por lener gue 1 2 3 4 3
"batallar™ con su diabetes en publico?
18. £ Qué tan frecuentemente le ha bajado mucho su azicar 1 2 3 4 5
{hipoglucemia)?
19. ¢ Qué tan frecuentemenle se siente mal fisicamente por su 1 2 3 ? 5
i ?
diabeles 1 2 3 4 5
20. ;£ Qué 1an frecuentemente su diabetes interfiere con su vida familiar?
21. ;Qué tan frecuentemente ha pasado una mala noche o no puede 1 2 3 4 5
dormir?
. . 1 2 3 4 5
22. ;Qué 1an frecuentemente ha encontrado que su diabetes limila sus
relaciones sociales o con sus amislades? 1 2 3 4 5
23. L Qué 1an frecuentemente se siente bien con Usted mismo?
24. ; Qué lan frecuentemenie se siente limilado por su dieta? ! - 3 4 3
25. ¢ Qué 1an frecuentemenile su diabetes inlerfiere con su vida sexual? 1 2 3 4 3
26. ,Qué lan frecuentemenle su diabeles le impide conducir un auto o 1 2 3 4 5
usar una maquina (p. ej. de escribir)?
27. £ Qué lan frecuentemente su diabeles inlerfiere con su ejercicio? 1 2 3 4 3
28. ,Qué tan frecuentemente todo lo que encuentra en si mismo lo 1 2 3 4 5
explica por lener diabeles?
29. ;Qué tan frecuentemenle ha lenido que interrumpir las aclividades 1 2 3 4 5
de su tiempo libre por su diabeles?
30. ;Qué tan frecuentemente habla con otros acerca de su diabeles? 1 2 3 4 5
31. ;Qué tan frecuentemenite ha sentido que a causa de su diabetes Usted
liene que ir mas veces al bano gque otros? 1 2 3 4 b
32. §Qué 1an frecuentemente se ha encontrado que al comer algo
deberia decirle a alguien que Usled tiene diabeles? 1 2 3 4 5
33. .Qué lan frecuentemenle esconde anle olros el hecho de que Usted
esld leniendo una reaccidn a la insulina? 1 2 3 4 3
34. ;Qué tan frecuentemente ha encontrado que sus familiares 1 3 3 4 5
son demasiado proleclores con Usled?
35. ;Qué 1an lrecuentemente ha sentido que sus familiares se preccupan 1 2 3 4 5
demasiado debido a su diabeles?
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36.

ar.

&8

41,

42.

42,

43.

45.

46.

47,

£ Qué tan frecuentemente sus familiares cercanos (hermanos, primos), 1o
alormentan debido a su diabetes?

&Qué lan frecuentemente sus familiares acliian como si la diabeles fuera
problema de "ellos” y no de Usted?

. ¢ Qué lan frecuentemente se preccupa acerca de si Usted llegara a
casarse?

. ¢ Qué tan frecuentemente se preocupa acerca de si llegara a tener hijos?

. ¢ Qué lan frecuentements s& preocupa acerca de no lener el trabajo que
quiera?

£ Que tan recuentemente se preocupa acerca de gue le nieguen un
seguro?

4 Qué tan frecuentemente se preocupa acerca de si serd posible que
termine su educacion?

£ Qué tan frecuentemente Se preccupa acerca de llegar a perder su
trabajo?

£ Qué lan frecuentemente se pregcupa acerca de si serd posible lomar
unas vacaciones o salir de excursion?

. ¢Qué tan frecuentemente se preccupa de lo que le podria pasar afuera?

£Qué tan frecuentemente Se preccupa acerca de si su aspecto corporal
es diferente debido a su diabetes?

& Qué tan frecuentemente se preccupa acerca de llegar a lener
complicaciones por su diabetes?

£Qué lan frecuentemente se preccupa acerca de que alguien no quisiera
salir con Usted por tener diabeles?

48

. Comparando con personas de su edad, ;podria decir que su salud es:
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SUMMARY

Introduction: The number of people with diabetes
mellitus (DM) worldwide with kidney complications
hasincreased. Glycemic control by assessing HbAlc
levelsis one factor that influences the occurrence of
kidney damage in DM patients. This study aims to
deter mine the rel ationship between HbAlc levelsand
theincidenceof albuminuriain DM patients. M ethods:
Thisstudy wasa cross-sectional anal yti cobser vational
study with consecutive sampling techniques in DM
patientswho did not have urinary tract infections and
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Results: Atotal of 20 patients (62.5 %) were female,
and 12 patients (37.5 %) weremale. Theaverageage
of the patientswas 59.81+ 4.89 year s, and the average
length of sufferingfromDM was6.21+ 2.27 years. The
average HbA1c level was 8.63+2.15, with an HbAlc
level >7 found in 21 patients (65.7 %). In this study,
there were 21 patients (65.7 %) with uncontrolled
HbAlclevels. Inthisstudy, the preval ence of negative
albuminuria was 56.2 %, while the prevalence of
positive albuminuria was 43.8 %. There was a
significant relationship between uncontrolled HbAlc
levelsandtheincidenceof albuminuriain DM patients
(p=0.03). Conclusion: Uncontrolled HbAlc levels
were associated with the incidence of albuminuriain
DM patients.

Keywords: HbAlc, Diabetes Mellitus, albuminuria.

RESUMEN

Introduccién: En todo e mundo ha aumentado el
numero de personas con diabetes mellitus (DM) con
complicacionesrenal es. El control glucémicomediante
la evaluacion delosnivelesde HbAlc esunfactor que
influye en la aparicion dedafo renal en pacientescon
DM. Este estudio tiene como objetivo determinar la
relacion entre los niveles de HbAlc y la incidencia
de albuminuria en pacientes con DM. M étodos. Se
realiz6 un estudio obser vacional analiticotransversal
con técni casde muestreo consecutivo en paci entescon
DM que no tenian infeccionesdel tracto urinarioy no
tenian antecedentes de otras enfermedades renales,
a los cuales se le midieron los niveles urinarios de
HbAlcyproteina. Resultados: 20 pacientes (62,5 %)
eran mujeresy 12 pacientes (37,5 %) eran hombres.
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La edad media de los pacientes fue de 59,81 + 4,89
afosy laduracion mediadela DM fuede 6,21 + 2,27
anos. El nivel medio de HbAlc fue de 8,63 + 2,15,
encontrandose un nivel de HbAlc> 7 en 21 pacientes
(65,7 %). En este estudio 21 pacientes (65,7 %0)
presentaron niveles de HbAlc no controlados. La
prevalencia de albuminuria negativa fue del 56,2 %o,
mientras que la prevalencia de albuminuria positiva
fuedel 43,8 %. Hubo unarelacion significativa entre
los niveles de HbAlc no controlados y la incidencia
de albuminuria en pacientes con DM (p = 0,03).
Conclusion: Los niveles de HbAlc no controlados
se asociaron con la incidencia de albuminuria en
pacientes con DM.

Palabras clave: HbAlc, Diabetes Mellitus,
albuminuria.

INTRODUCTION

Diabetesmellitus(DM) isasignificant health
problem that affects millions of people globally
because of its increasing number. Data shows
that until 2013 DM sufferersintheworldreached
382 million people, and it is estimated that this
will increase to 592 million in 2035 (1). DM is
a primary chronic disease in the world that can
cause heart disease, blindness, kidney failure,
and lower extremity amputation. Globally, the
number of people with type 2 DM was around
424.9 million in 2017 (2). In Indonesia, the
number of people with DM is also increasing.
Indonesian_Basic Health Research data, known
as Riset Kesehatan Dasar (RISKESDAS), in
2013 stated that the percentage of DM sufferers
is2.1% of thetotal population of Indonesia. This
increasedfrom 1.1 %in 2007 whilethe number of
sufferersof chronic kidney diseasein Indonesia,
accordingto RISKESDA S2013, isaround 0.2 %
of the total population of Indonesia (3).

Diabetes is characterized by the American
Diabetes Association (ADA) astype 1 diabetes,
type 2 diabetes, gestational diabetes, and
type-specific diabetes caused by other factors.
In general, the number of diabetic patients
is increasing each year, particularly type 2
diabetes (4). DM isachronic metabolicdisorder
caused by faulty insulin secretion, insulinaction,
or both; resulting in elevated blood glucose
levels (hyperglycemia condition) (5). Chronic
hyperglycemia is frequently associated with
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damage, dysfunction, and failure of numerous
organs, most notably the eyes (retinopathy),
kidneys (nephropathy), nerves (neuropathy),
heart, and blood arteries in type 1 diabetes
patients. Uncontrolled blood glucose levels are
asignificant risk factor (6).

Diabetic nephropathy in DM patients causes
patients to fall into end-stage chronic kidney
disease (ESK D), which hasahigh mortality rate
and requires hemodialysis (HD) therapy. This
affects the quality of life and socioeconomic
conditions and increases the morbidity and
mortality of DM patients with ESKD (7).

An early marker of kidney disease is the
presence or absence of albumin in the urine.
Under normal circumstances, albumin is not
excretedintheurine. Enlargement of thepodocyte
gap in the renal basement membrane will cause
proteins with large molecular weights not to be
appropriately filtered to obtain protein content
intheurine (albuminuria). If thiscondition lasts
for alongtime, therewill beadecreasein kidney
function and chronic kidney failure (8). Studies
have shown that albuminuria is a predictor of
pathogenicfactorsin progressivekidney disease.
A cohort study of 100 000 patients showed a
greater incidence of ESKD in patients with
albuminuria. Albuminuriaisalsoarisk factor for
cardiovascular and renal disease in the general
population (9).

Various factors play a role in the pathophy-
siology of albuminuriain DM patients. One of
them is poor regulation of blood sugar levels.
Chronichyperglycemicconditionscausechanges
in the structure of the renal glomerular efferent
blood vessels. So that the glomerular pressure
will increase and hyperfiltration occurs. The
result isathickening of the glomerular basement
membrane and widening of the podocyte gap,
making it easier for larger molecules such as
protein to pass into the urine (10). The state of
hyperglycemiawill alsoincreaseoxidativestress
and oxidant formation. Thiscausesadecreasein
kidney function through glomerul osclerosis due
to adecrease in podocyte cells, mesangial cells,
and activation of transcriptional pathways (10).

Several methods can be used to control blood
sugar regulation, one of which is by measuring
hemoglobin-Alc(HbA1c). HbAlcexamination
has been widely used either to diagnose DM or
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to assess glycemic control for three months in
DM patients (11). Hyperglycemic conditions
will trigger the production of HbA 1c, formed by
the glucose and amide groups on the amino acid
valine at the end of the globulin B chain. The
continuousincreaseinglucoselevelswill stabilize
the bond and maintainit asHbAlc. Theamount
of HbA1c formed will accumulate in red blood
cells and slowly spread as red blood ages (12).
Normal HbA1lc levels are 3.5 %-5 %. HbAlc
wassi gnificantly influenced by theaverageblood
glucose level during the previous 30 days. The
average monthly contribution of blood glucose
to HbA1lc was 50 % in the preceding 30 days,
25 % in the preceding 30-60 days, and 25 % in
the preceding 60-120 days. Measurement of
HbA1c is considered important for long-term
control of glycemic statusin DM patients (11).

Several studies regarding the relationship of
HbA1c levels with albuminuriain DM patients
have been carried out and have varying results.
Most studies show a very strong relationship
between HbA1c levels and the occurrence of
albuminuria, and several other studies have
obtai ned contradictory results(12). InIndonesia,
study on this subject has not been widely carried
out, while knowledge about therol e of glycemic
control intheoccurrenceof kidney complications
in DM patients is essential to understand,
especially for clinicians. The purpose of this
study is to examine the link between HbA1c
levels and the prevalence of albuminuria in
patients with DM.

METHODS

Thisis an analytic observational study using
a cross-sectional design. It was conducted on
all individuals with type 2 diabetes who met the
study’sinclusion criteria. Theinvestigation was
conducted from November 2018 to January 2019
at Ibnu Sina Hospital Makassar, Indonesia.

Sampling was done by consecutive sampling
technique. Based onthecal cul ation of thesample
sizefor nominal correlativeanalytics, thenumber
of samplesobtainedwas32. Theinclusioncriteria
in this study were patients diagnosed with DM
in the Internal Medicine poly and willing to
participateinthestudy. Exclusioncriteriainthis
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study were history of chronic kidney disease,
kidney stones, stonesintheurinary tract, patients
who had complaints of urinary tract infections,
and patients who were not willing to participate
in the study.

M easurement of al buminuriausingurinewhile
fromthepatient. Urine specimenswere stored at
4 °Cuntil the examinationwasperformed. If the
examinationwasdelayed morethan 24 hours, the
urine specimen wasstored at -20°C (13). 1.6 mL
of urine specimen was added into two test tubes
for the test solution and blank, the specimen was
also added into the standard sol ution tubeand the
control tube. Then 0.4 mL of trichloroaceticacid
solution was added to each tube and allowed to
stand for 10 minutes at room temperature. The
blank tube was centrifuged for 10 minutes at
2 000 rpm. Then the optical density/absorbance
was determined using spectrophotometry (620
nm wavelength) (13).

HbA 1c assessment was performed on blood
specimens taken from peripheral veinsto which
anticoagulant was added (EDTA and citrate). In
the sample tube, 1.5 mL of diluent solution was
added, and a mixture of 5| of blood + EDTA
was added. After homogenization HbA1lc
was determined by High-performance liquid
chromatography (HPLC) (14).

Albuminuria was the dependent variable in
this study, defined as protein in human urine
that exceeds its normal value of more than 150
mg/24 hours or in children more than 140 mg/
m?2 (13). Theconditionof albuminuriain patients
is measured using a dipstick instrument, which
will giveapositiveor negativea buminuriaresult.
TheHbA1clevel isan independent variable and
is stable glucose bound to the N-terminal group
ontheHbA 1cchain, formingapost-translational
modification so that glucose combineswith free
amino acids on the N-terminal valine residue
of the chain of hemoglobin. Clinically used to
evaluate the glycemic control of DM patients
for three months according to the life span of
erythrocytes with the group (14). The HbA1c
level inthisstudy wasmeasured usingthe HPLC
brand BioRad D10 TM. HbA1c levels were
controlled if the value was 7 and uncontrolled
if the value was >7. Univariate analysis was
carried out toexplainand analyzedescriptively by
cal culating thedistribution and frequency of each
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characteristic of the study variables, namely the
independent variable(HbA 1c) and thedependent
variable (patient albuminuria levels), then
presented in the form of tabulations and graphs.
Furthermore, bivariateanalysiswascarried out to
assesstherel ationship and significance between
the two variables. The independent variable in
thisstudy used an ordinal scal e, and thedependent
variableisalso an ordinal scale. Thecorrelation
was analyzed by the Spearman Correlation test.
Data analysis was carried out using Microsoft
Office Excel 2013 and SPSS V.24 for Windows.

RESULTS

Inthisstudy, 35 DM patientsmet theinclusion
criteria, but threepatientswereexcluded because
they had a history of prostate enlargement and
urinary tract infection (UTI1) complaints.

As shown in Table 1, patients comprised an
age range of 34 - 84 years with an average age
of 59.81+3.99. The gender found was 12 men
and 20 women, with an average duration of

DM of 6.21+2.27 years. Therewere 21 patients
(65.7 %) with uncontrolled HbA1c levels. The
prevalence of negative albuminuriawas 56.2 %
in 18 patients, while the prevalence of positive
albuminuria was 43.8 % in 14 patients. The
bivariateanalysisshowed asignificant correlation
between uncontrolled HbA1lc levels with the
occurrence of albuminuria (p=0.03).

DISCUSSION

This study shows that there was a strong
correlation between HbA1lc levels, and the
occurrence of albuminuria, and most patients
had uncontrolled HbA1c levels. There was a
lower incidence of albuminuriain the group of
patients with controlled HbA 1c levels, while a
higher incidence of albuminuria in the group
of uncontrolled HbA1c levels. Our results are
similar to a study showing a higher incidence of
albuminuriainthegroupwithHbA1c>7(15,16).
Also were confirmed by another study which
stated that there was a significant relationship
between HbA1lc levels and abuminuria in
type 2 DM patients (17,18). The amount and

Table 1

Patient characteristics

No Characteristics n % Mean+SD
1. Age (years) 59.81+4.89
31-40 1 31%
41-50 3 9.3 %
51-60 16 50.0 %
61—70 6 18.8 %
>70 6 18.8 %
2. Sex
Male 12 37.5%
Female 20 62.5 %
3. Long Suffering DM (years) 6.21+2.27
1-5 18 56.2 %
6-10 10 31.2%
11-15 2 6.3 %
15- 20 2 6.3 %
4. HbA1c level 8.63+2.15
=<7 (controlled) 11 343 %
>7 (uncontrolled) 21 65.7 %
Total 32 100 %

Gac Méd Caracas
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type of protein that may be found in the urine
depending on the severity of the kidney damage
and is aso related to the duration of DM (19).
Clinically manifested diabetic nephropathy
usually occurs 10 to 15 years after the diagnosis
of DM. Early in the course of the diseasg, it is
often asymptomatic and without proteinuria
In his regard, in the present study, significant
proteinuria was observed although the number
of patients suffering from DM for more than 5
years was only a small number. This possible
is because some patients may not realize that
they have had DM before and thereisadelay in
diagnosis (19).

Albuminuriaexaminationisascreeningtestto
identify kidney involvement in variousdiseases.
Inthediabetic popul ation, the presenceof albumin
intheurineisalsoanimportant risk factor for renal
and cardiovascular damage. Adults excrete 80
mgof proteinintheurinedaily. Proteinexcretion
greater than 150 mg/day isconsidered normal. In
healthy individuals, urine albumin accounts for
around 15 % of daily protein excretion, whereas
serum and other urinary proteins, such asbeta-2-
microglobulins and uromodulin, account for the
remaining 85 % (Tamm-Horsfall protein) (20).

The dipstick methodology, which employs
a buffer indicator that changes color in the
presence of protein, can be used to qualitatively
or semi-quantitatively determine the protein
level. This technique is especially sensitive to
albuminbecause, incomparisonto other proteins,
albumin includes a greater number of amino
groups capabl e of accepting hydrogenions (13).
A urinedipstick test for protei n concentrati ons of
10-20 mg/dL can be used to detect urinealbumin
levels (14). The results are influenced by the
urine concentration, and the threshold value is
approximately equivalent to the value on atrace
urinereagent strip or 1+. Dipsticksarefrequently
utilized due to their inexpensive cost and speed
of results. Gloves and eye protection should
be worn when doing a dipstick urinalysis. The
dipstick shouldbefully insertedinto afreshurine
specimen and promptly withdrawn. Since some
reactionsfrom amuiltitest urine dipstick can take
up to two minutes to complete, it is critical to
know the precise time of the reading in order to
avoid missing abnormal results (20).

Albuminuriacan occur dueto several causes,
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including changes in glomerular permeability
following an increase in filtration of normal
plasma proteins, primarily albumin, failure of
the tubules to reabsorb small amounts of these
proteins that are normally filtered, abnormal
glomerular filtration of the circulation, low
Molecular Weight Protein (LMWP) in amounts
exceeding the tubular reabsorption capacity,
increased secretion of uroepithelial maculoprotein
and IgA secretion in response to inflammation,
large amounts of protein normally pass through
theglomerular capillaries. However, they do not
enter the urine. If this barrier is broken, there
is leakage of plasma proteins into the urine or
glomerular protein (21).

Inthisstudy, few DM patientshad albuminuria,
showing that the progression of kidney
complications among DM patients is still
relatively small. Oneof thefactorsthat influence
albuminuria in DM patients is low glycemic
control whichischaracterized by elevated HbA 1¢
levels. Several factors such as age, gender, and
adherence to DM treatment can affect glycemic
control (19). We show that most patients had
abnormal HbA 1Clevels,indicatingthat glycemic
control isstill low among DM patients. Another
study also reported poor glycemic control in
Indonesia regarding glycated albumin as a
marker of glycemic control in patientswith type
2 diabetes (22,23).

Finally, we demonstrate a high preval ence of
DM inthe age group above 40 years, and female
gender higher than male gender, similarly to the
studies reported previously (24), and contrary
to those reported in India where there were
more malesthan females (25). The duration of
sufferingfrom DM inthispatient varied between
1to 20years, being most of the patients suffering
from DM for lessthan 5 years.

CONCLUSION

HbA1lc levels are associated with the
occurrenceof albuminuriaintype2 DM patients.
This underscores the importance of glycemic
control to prevent complications of diabetic
nephropathy, which will affect the quality of life
of DM patients.

Vol. 129, N° 4, diciembre 2021



10.

11.

12.

HIDAYATI P, ET AL

REFERENCES

Shenz,FangY, Xing T, Wang F. Diabetic Nephropathy:
From Pathophysiology to Treatment. JDiabetes Res.
2017;2017(4):10-24.

Rondhianto, Kusnanto, Melaniani S. The effect of
diabetes self-management education, based on the
health belief model, on the psychosocial outcome of
type 2 diabetic patientsin Indonesia. Indian JPublic
Heal Res Dev. 2018;9(11):1718-1723.

KKRI. Riset Kesehatan Dasar (RISKESDAS) 2018.
Jakarta; 2018.

Maharani Al, Hasmono D, Diansyah MN. Use of
anti-dyslipidemiain type 2 diabetes mellitus. Indian
JPublic Heal Res Dev. 2019;10(8):1970-1976.

Putri EIS, Indriati DW, Wahyunitisari MR. The
prevalence of diabetes mellitus among hospitalized
tubercul osis-positive cases admitted in Hajj Hospital,
Surabaya, Indonesia. Malaysian J Med Heal Sci.
2020;16(1):235-239.

Hamdan M, Wisnujono R, Basuki M, Fidiana, Fadil,
Sudarmadi |. The association between blood glucose
control measuredwith serumhnalclevel with peroneal
motor nerve conduction vel ocity in patientswith type
2 diabetes mellitus with polyneuropathy. Indian J
Forensic Med Toxicol. 2020;14(2):1649-1654.

Bennett K, Aditya BS. An overview of Diabetic
nephropathy: Epidemiology, pathophysiology, and
treatment. J Diabetes Nurs. 2015;19(2):61-67.

Tan J, Zwi LJ, Collins JF, Marshall MR, Cundy T.
Presentation, pathol ogy and prognosi sof renal disease
in type 2 diabetes. BMJ Open Diabetes Res Care.
2017;5(1):1-10.

Prodjosudjadi W, Suhardjono, Suwitra K, Pranawa,
Widiana IGR, Loekman JS, et al. Detection
and prevention of chronic kidney disease in
Indonesia: Initial community screening. Nephrology.
2009;14(7):669-674.

Putri AY, ThahaM. Roleof oxidativestressonchronic
kidney disease progression. Acta Med Indones.
2014;46(3):244-252.

BerardLD, SiemensR, WooV. Monitoring Glycemic
Control. Can JDiabetes. 2018;42:S47-53.

Husen SA, Hayaza$S, SusiloJK, Setyawan F, Zuraidah
AA,Winarni D, et al. Antioxidant potency of various
mangosteen (Garciniamangostana, L) pericarp extract
fractions on HbA 1c and fasting blood glucose level
in diabetic mice. In: IOP Conference Series: Earth
and Environmental Science. Institute of Physics
Publishing; 2019.

Gac Méd Caracas

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

Vardiansyah. Pemeriksaan Fungsi Ginjal. Cermin
Dunia Kedokt. 2016;43(2):148-154.

Paputungan SR, Sanusi H. Peranan pemeriksaan
hemoglobin Alc pada pengelolaan diabetes melitus.
Cermin Dunia Kedokt. 2014;41(9):650-655.

Alqudah S, JarabAS, Alefishat EA, MayyasF, Khdour
M, Pinto S. FactorsA ssociated with Poor Hemogl obin
Alc Control in Patients with Type 2 Diabetes. Curr
Diabetes Rev. 2018;15(2):164-170.

Rosdiana D, Mukhyarjon, Asputra H, Hernita NF,
Makmur O, Prayogo, et al. Correlation between
Proteinuria and Glomerular Filtration Rate in
Type 2 Diabetes Mellitus. Ma Kedokt Bandung.
2020;52(2):61-68.

Showail AA, Ghoraba M. The association between
glycemic control and microalbuminuria in Type
2 diabetes. Saudi J Kidney Dis Transplant.
2016;27(3):473-479.

Kundu D, Roy A, Manda T, Bandyopadhyay U,
Ghosh E, Ray D. Relation of microabuminuria
to glycosylated hemoglobin and duration of type 2
diabetes. Niger JClin Pract. 2013;16(2):216-220.

Majid F, Uwan WB, Zakiah M. Hubungan kadar
HbA 1cterhadaplajufiltrasi glomerulusdanproteinuria
pada penderitadiabetes melitustipe 2. JCerebellum.
2020;5(4A):12-16.

Cassia MA, Pozzi FE, Bascapé S, Saggiante L,
Daminelli G, Cirelli C, et al. Proteinuria and
Albuminuriaat Point of Care. Nephrol @ Point Care.
2016;2(1):pocj.5000194.

Setiati S, Alwi |, Aru WS. Proteinuria In:
Bawazier L, editor. BukuAjar [Imu Penyakit Dalam.
V1. Jakarta Pusat: Interna Publishing; 2014.p.2308-
23145.

Elitha C, Pusparini P. Correlation of HbA1c and
glycated albumin in hemodialysis patients with
diabetes Mellitus. J Kedokt dan Kesehat Indones.
2020;11(1):44-51.

MahmudionoT, SetyaningtyasSW, RachmahQ, Nindya
TS, Megatsari H, Indriani D, et al. Self-efficacy
inphysical activity and glycemic control among older
adults with diabetes in Jagir Subdistrict, Surabaya,
Indonesia. Heliyon. 2021;7(7):e07578-e07578.

Ningrum VDA, lkawati Z, Sadewa AH, Ikhsan MR.
Glycemic Control and Prevalence of Chronic Kidney
DiseaseinType-2 DiabetesMellitusPatientsat Primary
Healthcare Centers in Yogyakarta Province 2015.
Indones J Clin Pharm. 2017;6(2):78-90.

Sisodia RK, Gupta A, Singh N. The study of
dyslipidemia and its correlation with nephropathy
in diabetes mellitus type 2 patients. Int JAdv Med.
2017;4(5):1231.

857



ARTICULO ORIGINAL

Gac Méd Caracas 2021;129(4):858-870
DOI: 10.47307/GMC.2021.129.4.5

Factores influyentes en el riesgo de dependenciaal gercicio
fisico en usuarios de gimnasio colombianos
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RESUMEN

Hay un ndmero creciente de adi cciones conductual es
que aun no han sido incluidas en el DSM pero que
estan siendo abordadas cientificamente, como la
dependencia al gjercicio fisico. Con el objetivo de
contribuir al estudiodeestaproblematica, seanalizéla
posiblecontribuciéndel usoadictivoderedessociales,
la insatisfaccion con la imagen corporal y el riesgo
detrastorno de conducta alimentaria, junto con otras
variables sociodemogr aficas, en una muestra de 407
usuariosregularesdegimnasios. Serealiz6el analisis
deregresion lineal multiple en funcion del sexo. Para
los hombres, las variables incluidas en el modelo
fueron, enordendel val or del coeficientederegresion:
lashoraspor diaenel gimnasio(B= 5,347, p<0,0001),
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los dias por semana en €l gimnasio (B = 2,917, p =
0,001), la dependencia al gjercicio fisico (B = 1,801,
p<0,0001), las lesiones (B = 1,006, p = 0,036) y
uso excesivo deredes sociales (B = 0,431, p= 0,006).
Paralasmujeres, losdias por semana en € gimnasio
(B = 3,812, p<0,0001), €l nivel socioeconémico (B =
-2,874, p = 0,024), la edad (B = 0,797, p=0,001),
valor total de la prueba de actitudes alimentarias (B
= 0,697, p<0,0001) y el valor total del cuestionariode
adiccion alasredes sociales (B = 0,406, p =0,0001).
Seencontr6tambiénunael evadaprevalenciaderiesgo
de dependencia al gjercicio fisico.

Palabras clave: Conducta alimentaria, dependencia
al gercicio fisico, imagen corporal, redes sociales.

SUMMARY

There is a growing number of behavioral addictions
that have not yet been included in the DSM but are
being addressed scientifically, such asdependenceon
physical exercise. To contribute to the study of this
problem, the possiblecontribution of theaddi ctiveuses
of social networks, dissatisfaction with body image,
and therisk of eating behavior disorder, together with
other sociodemographic variables, wasanalyzedin a
sample of 407 users of regular gyms. Multiplelinear
regression analyzeswere performed according to sex.
For men, variables included in the model were, in
order of the value of the regression coefficient: hours
per day inthe gym (B = 5.347, p < 0.0001), days per
weekinthegym(B = 2.917, p= 0.001), dependenceon
physical exercise(B= 1.801, p< 0.0001), injuries(B=
1.006, p = 0.036) and excessive use of social networks
(B = 0.431, p = 0.006). For women, days per week
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in the gym (B = 3.812, p < 0.0001), socioeconomic
status (B = -2.874, p = 0.024), age (B = 0.797, p
= 0.001), total value of the food attitudes test (B =
0.697, p<0.0001) and total value of social networks
addiction questionnaire (B = 0.406, p = 0.0001). It
was also found a high prevalence of risk of physical
exercise dependence.

Keywor ds: Eating behavior, dependence on physical
exercise, body image; social networks.

INTRODUCCION

L as adicciones conductuales, como €l juego
patolégico, son consideradas en el Diagnostic
and Statistical Manual for Mental Disorder,
Fifth Edition (DSM-V) como trastornos no
relacionados con sustancias, en la categoria
de los trastornos adictivos. En la actualidad,
existen multiples formas de estas adicciones
que alin no han sido especificadas en el manual,
como laadiccion al sexo, lacompracompulsiva,
la adiccion al amor, la adiccion al trabgjo, las
adicciones tecnolégicas, la adiccion al internet
y laadiccion a gercicio (1). Ladependenciaal
gjercicio fisico, como también es conocida(2,3)
ha sido definida como un patrén inadecuado de
gjercicio que conduce a un deterioro o malestar
clinicamente significativo, caracterizado por
tres o masdelos siguientes sintomas: tolerancia,
retirada, gjercicio excesivo, pérdida de control,
tiempo excesivo, conflictos o continuacion (4).

En Iberoamérica, los estudios sobre esta
forma de adiccion conductual se han realizado
mayoritariamente en Espafia con atletas y
deportistas (5-8) y usuarios de centros de
acondicionamiento fisico (9). En Europa, Asia
y EE.UU se han realizado més estudios (10),
sin embargo, la problemética alin no despierta
el interés que si tienen los trastornos adictivos
relacionados con sustancias. En Colombia, por
€jempl o, solo pudo encontrarseunainvestigacion
publicadasobreladependenciaal gjerciciofisico
enfisicoculturistas(11). El panoramaen €l resto
de Latinoamérica es similar.

Hasta ahora, la mayor parte de los estudios
sobre la dependencia a gjercicio fisico en esta
region se han concentrado en la creacion y
validacion de instrumentos de medicion (12-
14) en la identificacion de las prevalencias en
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varias poblaciones, principalmente deportistas
(incluyendo fisicoculturistas) y atletas, y en los
andlisis para comprender los posibles factores
asociadoscon estetrastorno. Estosultimos, sehan
concentrado en conocer | os el ementos que estan
relacionadosconsuorigeny sudinamica (9,15).

Sehasugerido queladependenciaal gjercicio
fisico puede presentarse en dos formas: una
dependenciaprimaria, enlaquehay unaadiccion
al gjercicio en si mismo; y una dependencia
secundaria, en laqueladependenciaal gercicio
es consecuencia de un trastorno de base, como
una alteracion en la conducta alimentaria (16).
Laforma primaria pareciera ser mas patol 6gica
que la secundaria, puesto que podria ser
considerada una forma genuina de adiccion, y
no un comportamiento compulsivo asociado
con otro trastorno, como en laformasecundaria.
Ademas, se ha reportado que laforma primaria
es mas probable en los hombres y la secundaria
en las mujeres (17).

Muchos casos de dependencia al gercicio
fisi coenmujeresse presentan conjuntamentecon
alteracionesenlaconductaalimentaria (3,18,19)
lo que hace pensar que el gercicio excesivo es
una manifestacion secundaria de otro trastorno,
como la bulimia o la anorexia nerviosa De
hecho, Bamber y col. (18) concluyen que la
dependencia a gjercicio fisico en mujeres es
un fendmeno inusual, ya que normamente se
encuentraasociadacon untrastornodelaconducta
alimentaria. Enloshombres, dichadependencia
pareci eraser masunaconsecuenciadel osefectos
positivos que tiene el gercicio en si mismo,
particularmente sobrelaautoestima(20) y el auto
concepto fisico (21) posiblemente a través del
aumento delasati sfaccionconlaimagen corporal
por el deseo de mejorar su musculatura (22).

Partiendo de este contexto tedrico y estos
hallazgos empiricos, en este estudio se pretende
analizar el posibleefecto delasalteracionesdela
conductaalimentaria, enmujeres, y lasatisfaccion
con la imagen corporal, en hombres, ademas
de identificar en ambos si existe dependencia
al gercicio fisico. También se incluye en €
andlisis una variable sobre uso adictivo de las
redes sociales, pues hay hallazgos que insinGian
una posible relacion entre esta condicion, las
alteraciones de la conducta alimentaria y la
satisfaccion con la imagen corporal (23-27).
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FACTORES INFLUYENTESEN EL RIESGO DE DEPENDENCIA AL EJERCICIO FiSICO

Para complementar estos posibles predictores
psicol 6gicosdeladependenciaal g erciciofisico,
seincluiran algunasvariabl essociodemograficas
e informacion sobre el tiempo que invierten en
el gercicio y lafrecuencia de las rutinas de los
usuarios en € gimnasio.

METODOS

Participantes

En el estudio participaron 407 personas. El
54,1 % (n = 220) fueron mujeresy el 45,9 %
(n = 187) fueron hombres. EIl rango de edad
estuvo entre 18 y 58 afos (M = 25,45; DE =
6,14). El 62 % estaba ubicado en un nivel
socioecondmico medio; el 17,7 %, en alto y €
20,1 %, enbagjo. Enrelacion con su escolaridad,
el 49,4 % reportod tener educacion universitaria;
el 21,6 %, educacion técnica-tecnologica; el
17,9 %, educacion secundaria, y € 11,1 9,
educacion posgraduada. Sobre su ocupacion
actual, un 48,6 % manifestd ser empleado; un
47,9 %, estudiante; y un 3,4 %, desempleado. El
tiempo quellevaban asistiendo al gimnasio hasta
el momento de lainvestigacion estuvo entre 3y
312 meses (M =42,08; DE =49,81). El nUmero
dediasalasemanaqueasistianal gimnasioestuvo
entrely 7 (M =4,67; DE =1,31). Lacantidad
de horas por dia que dedicaban a su rutina de
gjercicioen el gimnasio estuvoentrely 7 (M =
1,82; DE =0,78). El 46,8 % delas mujeresy el
39 % de los hombres estaban realizando algun
tipo de dieta para megjorar laimagen corporal.

Procedimiento

L os participantes fueron contactados en 12
gimnasios de la ciudad de Medellin, Colombia.
Ellos realizaban diferentes modalidades de
entrenamiento, como: crossfit, entrenamiento
funcional, levantamiento de pesas y empleo
tradicional demaqguinas. Selesexplicod objetivo
del proyecto y se les entregd e consentimiento
informado, que fue previamente aprobado por
un Comité de Bioética. El unico criterio de
inclusion fue que llevaran como minimo tres
mesesasistiendoal gimnasio. Delas415 personas
querecibieronlainformacion, 407 diligenciaron
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y entregaron todoslosformatos solicitados. Los
instrumentosfuerondiligenciados medianteauto
reporte.

Disefio

El objetivo principal de este estudio fue
establecer si las alteraciones en la conducta
alimentaria, en mujeres, y la insatisfaccion
con laimagen corporal, en hombres, junto con
otras variables adicionales para ambos sexos
(adiccion aredes sociales, tiempo de dedicacion
al gercicio, edad y estrato socioeconémico
[ESE]) eran predictores de la dependencia al
gjercicio fisico, en una muestra de usuarios
frecuentes de gimnasios. Paratal fin, serealizo
una investigacion ex post facto transversal
con enfoque cuantitativo. El muestreo fue no
probabilistico por conveniencia.

I nstrumentos de medicion

Se emplearon los siguientes instrumentos: la
“ Escala Revisada de Dependencia al Ejercicio”
Exercise Dependence Scale, EDS-R (3).
Este instrumento fue disefiado para medir la
dependencia al gercicio fisico en hombres y
mujeres a través de siete factores: Abstinencia,
Continuacion, Tolerancia, Falta de control,
Reduccion de otras actividades, Tiempo de
gjercicio y Efectos deseados. De acuerdo con
los criterios de calificacion, hay tres posibles
clasificaciones: 1) Riesgo de Dependencia,
2) Sintomético y 3) Asintomatico. Se utilizé
la validacion espafiola hecha por Sicilia y
Gonza ez (9), quienesreportaron unasadecuadas
propiedades psicomeétricas en cuanto a validez
factorial, validezdecriterioy consistenciainterna.

El Cuestionario de Adiccion a la Redes
Sociales (ARS) que fue disefiado paravalorar €l
uso problemético delasredessocialesapartir de
loscriteriosdelosindicadoresdel DSM-1V sobre
adiccién a sustancias. Esta organizado en tres
factores. Obsesion por las redes sociales, Falta
de control personal en € uso y Uso excesivo de
lasredessociales. Deacuerdo conlosautores, el
instrumento tiene adecuados valores de validez
factorial, de contenido y de confiabilidad (28).

La“Escalade Satisfaccion con laApariencia
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Muscular” , MuscleAppear ance SatisfactionScale
(MASS) (29), queesunaescalamultidimensional
de auto reporte disefiada para valorar la
insatisfaccion con la apariencia muscular y
la dismorfia muscular. Esta compuesta por
cinco factores: Dependencia al e€jercicio,
Comprobaciéon de los musculos, Consumo de
sustancias, Lesiones y Satisfaccion muscular.
Se utilizé la validacion espafiola realizada por
Gonzaez-Marti y col. (30), quienes reportaron
unas adecuadas propiedades psicométricas en
cuanto avalidez factorial, validez de contenido
y consistenciainterna.

El “Test de Actitudes Alimentarias’, Eating
Attitudes Test (EAT) (31). Seutilizd laversion
en espafnol de Gandarillas y col. (32). Se han
reportado excelentes valores de confiabilidad y
sensibilidad, y unadecuadoval or deespecificidad,
apropiado parael cribado de posibles trastornos
de la conducta alimentaria (TCA) en poblacion
deriesgo (33). Estacompuesto por tresfactores:
dieta, bulimiay preocupacién por la comida, y
control oral.

Nor mas éticas

Lainvestigacionserealizé cumpliendoconlo
establecido en laLey 1090 de 2006 del Colegio
Colombiano de Psicdlogos que reglamenta
el gercicio de la profesion de la psicologia y
establ eceel correspondiente cddigo deontol 6gico
y bioético, asi como laResolucion 8430 de 1993
del Ministerio de Salud por lacual se establecen
lasnormascientificas, técnicasy administrativas
para la investigacion en salud. Todos los
participantes recibieron lainformacidn sobre €l
estudioy firmaron el consentimiento informado.
El proyecto fue revisado y aprobado por un
Comité de Bioética.

Andlisisde datos

L osdatosfueron sistematizadosy analizados
utilizando el programa IBM SPSS v.24. Se
realizaron analisis descriptivos, pruebas de
normalidad (K olmogorov-Smirnov), pruebasde
diferencias de medias para datos paramétricos
(T de Student) y andlisis de regresion lineal
mlti ple por pasos (segarantizaron | ossupuestos
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delinealidad, independencia, homocedasticidad,
normalidad y no colinealidad). Los resultados
se consideraron significativos para valores de
p<0,05.

RESULTADOS

El Cuadro 1 presenta los estadisticos
descriptivos de todas las variables analizadas
discriminadas por sexo, asi como €l valor p de
la prueba T de Student para diferencias entre
grupos en las variables que correspondia. Solo
se presentaron diferencias estadisticamente
significativas entre los grupos en €l ndmero
de meses asistiendo a gimnasio (mayor para
los hombres), el nUmero de horas de rutina por
dia (mayor para los hombres), y los sintomas
de abstinencia (mayor para las mujeres) y
continuacion (mayor para los hombres) en la
Escala de Dependencia al Ejercicio Fisico.
No se presentaron diferencias en las variables
sociodemogréficas, ni en e Cuestionario de
Adiccion a Redes Sociales.

L as puntuaciones de los instrumentos fueron
clasificadas de acuerdo con los respectivos
criterios. En € Cuadro 2 se presentan los
porcentajes totales para cada una de ellas y los
porcentajes segun el sexo. Asi, € 91,6 % de
la muestra presenta riesgo de dependencia al
gerciciofisicoy €l 8,4%restantetienensintomas
dedependencia. Enambosgrupos, el porcentaje
de mujeres es més alto. Sobre laadiccidon alas
redessociales, el 32,4% delamuestratotal estuvo
clasificadoennivel alto. Enestenivel, hubo mas
mujeres (59,1 %) que hombres. Solo € 2,1 %
de los hombres podia considerarse afectado de
dismorfiamuscular. El mayor porcentaje (62 %)
se consideraba levemente insatisfecho con su
imagen corporal. En relacion con €l riesgo de
trastorno delaconductaalimentaria, en mujeres,
el 51,4 % teniariesgo.

Para conocer las variables predictoras del
riesgodedependenciaal g erciciofisico, serealizd
un andlisisderegresion lineal multiple por pasos
incluyendo todas las variables de el Cuadro 1,
pero discriminando por sexo. Asi, enel Cuadro 3
pueden apreciarse losresultados de este andlisis
paralos hombres. Lasvariablesincluidas en €l
modelo como variables independientes fueron,
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Cuadro 1

Estadisticos descriptivos de las variables

Hombres Mujeres
M DE M DE p
Sociodemograficas
Edad 25.96 6,48 25,02 5,81 0,16
ESE 341 1,18 3,45 1,05 0,77
Psicol6gicas
Dedicacion al gjercicio
Meses asistiendo 46,20 52,11 38,57 47,61 0,01*
Dias por semana 4,72 1,39 4,62 1,24 0,15
Horas de rutina 1,88 0,81 1,76 0,75 0,03*
Dependencia al Ejercicio Fisico 63,06 20,23 60,70 22,06 0,31
Abstinencia 9,91 4,45 10,69 4,41 0,02*
Continuacion 7,21 4,05 6,60 4,29 0,02*
Tolerancia 12,11 4,19 11,87 4,39 0,92
Falta control 9,71 4,03 8,91 4,56 0,14
Reducciodn de otras actividades 6,40 3,06 6,18 3,48 0,29
Tiempo de gercicio 9,96 4,14 9,49 4,20 0,60
Efectos deseados 7,81 3,56 7,52 4,33 0,22
Adiccion alas Redes Sociales 30,97 15,06 33,78 17,29 0,19
Obsesion por las redes sociales 10,04 5,59 10,79 6,32 0,33
Falta de control personal en el uso 6,00 6,34 6,21 4,75 0,68
Uso excesivo de las redes sociales 15,34 7,51 16,85 7,69 0,10
Satisfaccion con laApariencia Muscular 48,53 11,19 - - -
Dependencia al gjercicio 13,13 3,93 - - -
Comprobacién muscular 9,16 3,52 - - -
Uso de sustancias 8,22 3,49 - - -
Satisfaccion muscular 9,76 2,77 - - -
Lesiones 8,42 2,82 - - -
Riesgo de Trastorno de la ConductaAlimentaria - - 14,19 10,47 -
Bulimia - - 2,10 2,51 -
Dieta - - 3,93 4,32 -
Preocupacion por lacomida - - 6,02 4,10 -
Control ord - - 2,11 2,53 -

en orden del valor del coeficiente: las horas por
diaen e gimnasio (B = 5,347, p< 0,0001), los
dias por semana en e gimnasio (B = 2,917, p =
0,001), la dependencia a gjercicio fisico (B =
1,801, p < 0,0001), laslesiones (B = 1,006, p =
0,036) y el uso excesivo de redes sociales (B =
0,431, p=0,006). Deacuerdo conel valor del R?,
estasvariables explican €l 46,2 % delavarianza
de lavariable dependiente.

En el Cuadro 4 se presentan los resultados
del mismo andlisis para las mujeres. Las
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variablesincluidasen el model o, como variables
independientes, fueron, en orden del valor del
coeficiente: los dias por semana en el gimnasio
(B=3,812,p<0,0001), €l estrato socioeconémico
(ESE) (B =-2,874,p=0,024),laedad (B =0,797,
p=0,001), €l valor total delapruebadeactitudes
alimentarias (B = 0,697, p < 0,0001) y el valor
total del cuestionario de adiccion a las redes
sociales (B = 0,406, p = 0,0001). De acuerdo
con el valor del R2, estas variables explican €
30,3 % delavarianzadelavariabledependiente.
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Cuadro 2

Porcentaje total y por sexo para las clasificaciones de los instrumentos

Clasificacion Porcentaje Porcentaje por
total Sexo
Hombre Mujer
Dependencia al gjercicio
fisico Riesgo de dependencia 91,6 % 46,9 % 53,1%
Sintomético 8,4 % 35,3% 64,7 %
Asintomético 0,0% 0,0 % 0,0 %
Adiccion alas Redes
Sociales Alto 32,4% 40,9 % 59,1 %
Medio 55,8 % 50,0 % 50,0 %
Bajo 11,8 % 48,0 % 52,0 %
Satisfaccion con la
apariencia muscular Afectado 2,1% 2,1% -
M oderadamente 14,4 % 14,4 % -
Levemente 62,0 % 62,0 % -
Satisfecho 21,4 % 21,4 %
Riesgo de trastorno de la Con riesgo 51,4 % - 51,4 %
conducta alimentaria Sin riesgo 48,6 % - 48,6 %
Cuadro 3

Modelo de regresion lineal mltiple por pasos para hombres

B S.E. Beta t Sig.
(Constante) 1,201 5,440 0,221 0,825
Horas a diaen e Gym 5,347 1,421 0,215 3,763 0,0001
Diasalasemanaen el Gym 2,917 0,830 0,201 3,514 0,001
Dependencia Ejercicio* 1,801 0,347 0,360 5,189 0,0001
L esiones* 1,006 0,476 0,147 2,115 0,036
Uso Excesivo Redes Sociales** 0,431 0,154 0,160 2,803 0,006

R=0,680; Rz = 0,462; F = 31,129; P = 0,0001
* Dimensiones de la Escala de Satisfaccion con laApariencia Muscular
** Dimension del Cuestionario de Adiccion alas Redes Sociales

Cuadro 4

Modelo de regresion lineal mdltiple por pasos para mujeres

B S.E. Beta t Sig.
(Constante) 9,619 8,198 1,173 0,242
Diasalasemanaen el Gym 3,812 1,042 0,216 3,660 0,0001
ESE -2,874 1,263 -0,138 -2,275 0,024
Edad 0,797 0,230 0,211 3,459 0,001
Total TCA* 0,697 0,123 0,329 5,656 0,0001
Total ARS** 0,406 0,078 0,320 5,204 0,0001

R=0,551; R>=0,303; F = 18,451; P = 0,0001
* Total en la prueba de Actitudes Alimentarias
** Total en el Cuestionario de Adiccion alas Redes Sociales
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DISCUSION

El principal hallazgo enesteestudiofueel haber
logrado obtener dos model os de regresion lineal
multiple que explicaron, segun el sexo, un alto
porcentajedel riesgo dedependenciaal gercicio
fisico (46,2 % en hombresy 30,3 % en mujeres)
en funcion de variabl esindependientes, como la
insati sfaccién conlaimagencorporal, laadiccion
alas redes sociales, €l riesgo de trastorno de la
conductaalimentaria, el tiempo dededicacion al
gjercicio, laedad y € estrato socioecondmico.
Otro resultado de interés fue €l alto porcentge
de participantes con riesgo de dependencia al
gjercicio fisico. Un valor que esta por encima
de los reportados para poblacion general y para
usuariosde centrosde acondicionamientofisico.

Por ser condiciones asociadas con la
dependencia al gjercicio fisico, se valoré la
existencia de insatisfaccion con la imagen
corporal,enhombres, y laalteraciondelaconducta
alimentaria, en mujeres. Debe anotarse, desde
ya, que estudios posteriores deberian realizar la
medi cion de estas dos variables en ambos sexos.
Los resultados reportan que e 51,4 % de las
mujerestienenriesgo detrastorno delaconducta
alimentaria, mientras que solo €l 16,5 % de los
hombres, podriallegar atener unainsatisfaccion
con su imagen corporal. Sin embargo, mas del
90 % delos hombresy las mujerestienen riesgo
de dependencia a gercicio fisico. De manera
que el andlisis sobre los predictores de este
riesgo debera partir de la consideracion de que
las mujeres, pero no los hombres, podrian tener
(o estar préximas a) un trastorno asociado (16).

Asi, entonces, los hombres tienen riesgo de
dependenciaal gerciciofisico, perolosresultados
en general No sugieren que estén insatisfechos
con su imagen corporal, mucho menos que
tengan dismorfia muscular. Este hallazgo es
similar a encontrado por Dominguez (34),
quien sugirio que existe un factor diferenciador
entre la preocupacion por laimagen fisicay la
percepcion distorsionada del propio cuerpo que
se da en la vigorexia, ya que la dependencia al
gjercicio no implica necesariamente el uso de
conductasexcesivasdevigilanciafrenteal perfil
delos muscul os, como si sucede en lavigorexia.
Andrade y col. (11) sefialaron que la practica
de actividad fisica podria relacionarse con una
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imagen corporal positiva, que a su vez produce
un mayor sentimiento de valia y autoestima.
Ademas, la motivacion para realizar gercicio
podria tener una doble orientacion, a saber, la
salud y la prevencion de habitos inadecuados y
la obtencién de fuerzay rendimiento (35).

Sin embargo, los resultados si reportan que
cerca de la mitad de los participantes tienen
niveles medios y altos de adiccion a las redes
sociales. Se ha sugerido que €l efecto de las
redes sociales sobre € gercicio podria deberse
aun mol deami ento comportamental delospares,
amigoso lapargjasentimental. Asi, laspersonas
pueden gjercitarse porque estan continuamente
viendo cOmo otras personas cercanas a ellos lo
hacen (36). Ademas, como consecuenciadeesta
participacion en actividades conjuntas, podrian
percibir mayor apoyo social (37) y esta podria
ser una razon por la cual contindan realizando
este tipo de actividades. Se ha indicado que
la comparacion con los deméas a través de
las redes sociales proporciona una fuente
significativamente mayor deincentivos sociales
paraaumentar laactividad fisicaen comparacion
con €l soporte social (38).

Hay un efecto demostrado de la influencia
social sobre el gercicio (39). De hecho, se
ha utilizado el término “contagio social” para
hacer referencia a esos comportamientos que
pueden ser modelados socialmente. Un estudio
reciente sobrelaincidenciadelasredes sociales
en losdeportistas concluyd queel gercicioesun
comportamiento socialmente contagioso (40).
Lainfluenciasocial atravésdelasredessociales
en linea puede explicar un alto porcentge delas
modificaciones en el comportamiento asociado
con €l gercicio fisico (41). También es posible
que el gercicio sea placentero o beneficioso
por si mismo y no se busque ningdn fin, mas
alla de los efectos que este conlleva sobre la
salud fisica, mental, la calidad de vida y €
bienestar psicolégico (42,43) o simplemente
por lasensacion de euforia (sentirse “ drogado™)
producto de la neurobiologia del gercicio (44).

El uso problemético del Internet, en general,
y de las redes sociales, en particular, puede
llegar a niveles que son considerados adictivos.
Aungueno esfécil sostener unaconexiondirecta
entre la dependencia al gjercicio fisico y la
adiccién alasredes sociales, si hay algunasvias
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intermedias que podrian servir parael aborar una
explicacion. Por g emplo, hay evidencia que
indica que algunas personas adi ctas a Facebook
tienen bajosnivel esde autoestimay altosniveles
de narcisismo (45,46). Y lo mismo ha sido
demostrado en personas con dependencia al
gjerciciofisico (20,47-50). De maneragueentre
estas dos formas de adiccién comportamental
existen rasgos comunes y desde ellos podrian
comenzar a explorarse otras rutas explicativas.

La influencia social a través de las redes
en linea puede contribuir a desarrollo de un
perfeccionismo negativo o neurdtico. Este tipo
de perfeccionismo hasido reportado en personas
condependenciaal gjerciciofisicoy seasociacon
unaconductaobsesivocompulsiva(51). Lasredes
sociales pueden contribuir a perfeccionismo
social mente prescrito, pues se ha reportado que
éste esta presente en personas con dependencia
al gercicio fisico (562). Sin embargo, también
hay otraf ormade perfeccionismo auto orientado,
que podria asociarse con €l narcisismo y aqui
emerge la imagen corporal como una variable
derelevancia. Dehecho, Miller y Mesagno (53)
reportaron que el narcicismo solo tenia valor
explicativo en ladependencia a gjercicio fisico
en los hombres.

Castrejon (54) planted que los estereotipos
guesevisualizan enlasredessocial esdeterminan
muchosdeloscomportamientosdiarios, estilosde
viday hébitosde alimentacion o gerciciofisico.
Deacuerdo conlosresultadosdesuinvestigacion,
el 81 % delapoblacion evaluadaconsidero Util la
informaci 6n of ertadaen lasredes socialesacerca
de los tipos de gercicio y de alimentacion que
se debian emplear y €l 38,4 % reportd obtener
motivacion en las redes sociales para realizar
gerciciofisico. Yaacouby Nagjjar (55) informaron
gue cuanto mas conectadas e implicadas estaban
|la personas con las redes sociales, existiamayor
probabilidad de que se consumieran productos o
se eligieran opciones parecidas alas que habian
elegido sus contactos.

Si bien los porcentajes demuestran que muy
pocos hombres presentaban insatisfaccion, y
casi ninguno, dismorfia corporal, el modelo
de regresion si incluyé dos de los factores del
EDS-R como variables independientes para
predecir ladependenciaal gjercicio fisico. Este
resultado sugiere que algunos componentes
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de la insatisfaccion con la imagen corporal
si forman parte del sistema explicativo de la
dependencia al gjercicio fisico, por |lo menos en
la muestra analizada (en la que solo € 16,5 %
podria considerarse como insatisfecho con su
imagen corporal). En el contexto explicativo del
narcisismo, esposi ble pensar queloshombresno
buscan mejorar suimagen corporal porque estén
insati sfechos, sino porque sencillamente desean
versemejor deloqueya, segunellos, estan. Segun
se hademostrado, las personas con altos niveles
de narcisismo tienen unaimagen mas favorable
de su propio cuerpo (56). Pero esto no significa
gue no quieran mejorarla.

Entonces, sin que necesariamente exista
una insatisfacciéon con la imagen corporal, los
hombres podrian estar motivados a mejorar su
imagen persiguiendo esa apariencia fisica que
hasido idealizada através de las redes sociales,
masaln si existeciertonivel denarcicismo. Asi,
por ejemplo, hay evidencia de que las personas
con narcicismo vulnerable tienen unatendencia
a desear mejorar su apariencia fisica debido a
su inseguridad y su continua vigilancia de las
criticas de los demés, quienes se convierten en
unafuentede aprobaci 6n parasu autoestima(57).
Se hareportado ademéas una correlacion entre el
narcicismo y laadiccién al internet (58) y se ha
encontrado que este tipo de personas prefieren
las interacciones sociales a través de las redes
sociales (59). De manera que serd necesario
incluir estavariabl een estudi osposterioressobre
la dependencia a gjercicio fisico para validar
este razonamiento.

Aguirre-Loaiza y col. (60), en su estudio
acerca de la relacion entre la imagen corporal,
las dimensiones corporalesy €l gercicio fisico,
reportaron quelasmujeresusuariasdegimnasi os
estaban menos satisfechas con su imagen
corporal en comparacion con los hombres, 1o
que se reflgaba en una preocupacion obsesiva
por la figura y una busqueda incesante de la
belleza fisica acompanada de una distorsion
de laimagen. Estas condiciones conllevaban a
una précticadeportivasin control. Enlamisma
linea, Barrientos y col. (61), encontraron que
las mujeres usuarias de gimnasio puntuaron
mas alto en e Cuestionario de Imagen Corporal
en comparacion con los hombres, o cual daba
cuentade unaasociacion positivay significativa
entre la interiorizacion de ideales corporales y
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la preocupacion por la delgadez, que conducia
a conductas alimentarias no saludables y a la
posible aparicién de un trastorno alimenticio.

Estetipo detrastornos, en las mujeres, se han
propuesto como unade las causas asociadas con
la dependencia al gjercicio fisico. Esta seria,
entonces, una consecuencia del trastorno, un
comportamiento compensatorio maladaptativo
que resultaria de la necesidad de perder peso,
balancear las calorias y mejorar la apariencia
fisica (62). En este caso, la dependencia
al gjercicio fisico estaria asociada con la
preocupacion por la forma, temores excesivos
con la ganancia de peso, ansiedad, depresion y
unadeterioradacalidad deviday funcionamiento
psicosocial. La sensacién de culpa cuando no
se readliza €l gercicio y realizar el gercicio
exclusivamente por razones asociadas con el
peso son dos criterios que diferencian, en el
contexto del gercicio excesivo, a las mujeres
con trastorno de la conducta alimentaria de las
mujeres normales (63).

Enlasmujeresesmasprobabl e queexistauna
correlacion positiva entre la insatisfaccion con
laimagen corporal y €l gercicio excesivo (19).
Ademas, lasmujerescontrastornodelaconducta
alimentaria que asisten a gimnasios creen, en
su mayoria, que pueden controlar el peso con
gjercicio fisico, pero no son conscientes de
que podrian desarrollar una dependencia a éste
Yy generar un agravamiento del trastorno. De
hecho, Reche y Gémez (15) encontraron que
las mujeres que asistian a gimnasio mas de 4
horas a la semana tenian una media més alta
de sintomas consisten—tes con la dependencia
al gercicio fisico en comparacion con las que
practican menos horas. Kjelsasy col. (64) ya
habian reportado unacorrel acion positivaentrelas
horasdededicaciony lossintomasdedependencia
al gerciciofisicoen mujeresfisicamenteactivas.
El model o deregresi én quese elabord en nuestro
estudioincluyeel tiempo quesededicaal gercicio
como unavariable predictoradeladependencia,
tanto en mujeres como en hombres.

Unestudiorecienterealizado conmujeresque
asisten a gimnasios en la misma ciudad donde
se realizé la presente investigacion, encontrd
una asociacion entre €l riesgo de trastorno de la
conducta alimentariay el uso de redes sociales.
Deacuerdo conlasconclusiones, lasmujerescon
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riesgo toman masfotos paramostrar susavances
en e gimnasio, comparan con mayor frecuencia
sus fotos con las de otras personas, que en su
consideracion tienen megor figura y, ademas,
esperan tener mas likesy comentarios positivos
acerca de como se ven cuando suben una foto
alnstagram (65). Los autores, partiendo de sus
hallazgosy respaldadosenlaliteratura, plantearon
el narcisismo vulnerable, particularmente la
subescala de autoestima contingente, como
un mecanismo explicativo para comprender €l
comportamiento de este grupo de mujeres.

Existe una relacion estadisticamente
significativa entre la cantidad de fotografias
gque se suben al Facebook y la baja satisfaccion
con laimagen corporal (66). Safrany col. (67)
comprobaron que la estimacion de laapariencia
fisicaestabamediadapor el tiempo quededicaban
alas redes sociales y sus preocupaciones sobre
la aimentacion. Segun Castrejéon (54), los
estereotiposquesevisualizanenlasredessociaes
determinan muchos de los comportamientos
diarios, estilos de vida, habitos de alimentacion
y rutinas de gjercicio fisico. Se ha encontrado
que casi una quinta parte de las mujeres que
publican imégenes de hipertrofia muscular en
I nstagram seencontraban enriesgodeuntrastorno
aimentario y tenian puntgjes elevados en las
medidasdealimentaci Sh desordenaday g ercicio
compulsivo (23). Tiggemann y Slater (68) ya
habian resaltado que entre mas tiempo se pasara
en Facebook visualizando fotos, mayor seriala
internalizacion y el deseo de ser delgada.

Blackstone y Herrmann (69) analizaron la
influencia de ciertos grupos de Facebook que
promueven programas extremos asociados con
la cultura fitness (fitspiration), la cultura de
la delgadez (thinspiration) y que estan a favor
de la anorexia y la bulimia. Los hallazgos
evidenciaron que una amplia variedad de
mensajes en estos grupos se asociaba con
comportamientosy percepcionesproblematicas,
en algunos casos extremas, relacionados con la
alimentacion y €l gercicio fisico. En general,
hay una alta y creciente cantidad de evidencia
empiricaquevinculael uso delasredes sociales
con preocupaciones por la imagen corporal y
los trastornos de la conducta alimentaria en
mujeres (25,70). El gercicio excesivo, y un
posibleriesgo de dependenciaal gercicio, seria
una respuesta maladaptativa para afrontar el
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mal estar psicosocial. El usodedietasparamejorar
la imagen corporal también es una estrategia
para afrontar la insatisfaccion con la imagen
corporal. Segun los resultados de la presente
investigacion, € 46,8 % de las mujeresy e 39
% de los hombres estaban realizando algun tipo
de dieta con ese propdésito.

L aspuntuaci onesobteni dasparal adependencia
al gercicio fisico y todos sus factores en los
usuarios de gimnasi os de esta muestra (hombres
Yy mujeres) estuvieron por encimadelasobtenidas
por usuarios de gimnasi os espafiol es con edades
similares. En Colombiasolofueposibleencontrar
una investigacion similar en la temética. Un
estudio con fisicoculturistas reporté que un
26,7 % delos participantes (hombresy mujeres)
tenian niveles altosy un 73,3 % niveles medios
de adiccidén al gercicio fisico (11). En Esparia,
se reportd una prevalencia cercana a 7 % en
deportistas (14). En unarevision sisteméaticade
literatura sobre prevalencia (71) se reportd un
rangoentreel 0,3y el 42 %, conunaprevaenciaen
general entreel 6 %Yy el 9 %. Laheterogeneidad
de los resultados podria ser explicada por
disparidades metodoldgicas, concernientes al
tipo de poblacidén o al tipo de instrumento o por
disparidadesconceptuales(72), yaguenosiempre
se ha tenido la claridad, ni la rigurosidad para
definir el fendmeno (73).

Finalmente, hay que resaltar que, para las
mujeres, pero no paraloshombres, las variables
sociodemograficasfueron predictoresdel riesgo
de dependenciaal gercicio fisico. Laedady €l
ESE seincluyeron en el modelo como variables
independientes. Respectoalaedad, estehallazgo
difiere con lo reportado en la literatura. Por
gemplo, Costa y col. (74) reportaron, en su
modelo de regresion multiple, que habia una
asociacion negativa entre la edad y €l nivel de
dependencia al gercicio fisico. Por otro lado,
no es facil hallar datos sobre la relacion entre
el ESE y ladependenciaal gercicio fisico. Sin
embargo, podriapensarsequedeberiaexistir una
correlacion positiva, en la que las personas con
mayores ingresos tiendan a tener mayor riesgo
de dependencia, ya que si hay evidencia de una
relacion positiva entre el ESE y la actividad
fisica (75).

Delapresenteinvestigaci6n puedenderivarse
dos conclusiones: primero, una alerta sobre la

Gac Méd Caracas

prevalenciadel riesgodedependenciaal g ercicio
fisico en usuarios de gimnasi 0s, yaque esta muy
por encima de los valores reportados en otros
estudios; y segundo, larelevanciaexplicativadel
uso de redes sociales, la imagen corpora y las
alteracionesenlaconductaalimentaria. También
hay cierto grado de evidencia para respaldar
indirectamente la hipdtesis de De Coverley (16)
sobre los dos tipos de dependencia. Aunque
los andlisis y los resultados son insuficientes
para afirmarlo, si pareciera que la dependencia
a el gercicio fisico en los hombres es mas una
consecuenciadel gjercicio en si mismoy delos
beneficios que se obtienen de él, mientras que
en las mujeres seria mas una consecuencia de
un trastorno de base. En cualquiera de los dos
casos, en estaculturaenlaqueselehadado tanta
relevanciaalaimagen fisicaresultan esenciales
lasredessocial esen cual quier model o queintente
explicar por quélaspersonasdesean (o0 necesitan)
hacer gjercicio.
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SUMMARY

Introduction: Hyperglycemiaisaconditionassociated
with long-term complications and damage of multiple
susceptible organs, including the eye, kidney, nerve,
and heart. Krill oil contains astaxanthin, which
is an antioxidant that acts to fight free radicals.
The study aims to determine the effect of krill oil
supplementation on blood glucose levels of alloxan-
induced hyperglycemic rats. Methods: Thiswas an
experimental pre- and post-control group. Twenty-
four hyperglycemic rats were randomly assigned
into four groups. Each group received a different
intervention (placebo, glibenclamide, fishoil, and krill
oil) for 14 days. Blood glucose measurements were
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carried out four times (after acclimatization, after
alloxan induction, day 7 of intervention, and day 14
of intervention). Results: The average level of blood
glucose levelsin each group decreased after 14 days
of interventionwereasfollows: placebogroup (222.16
mg/dL), glibenclamide group (99.33 mg/dL), fish ail
group (114.33 mg/dL), and krill oil group (99 mg/dL).
There was a statistically significant difference in the
mean reducti on of bl ood glucosel evel sbetween groups
after seven days of intervention (F (3.20) = 4.513,
p=0.014) and 14 days of supplementation (F (3.20)
= 19.794, p<0.001). Post-hoc comparisonsindicated
that the mean reduction of blood glucose levels for
the krill oil group was significantly different from all
other groups after 7 days and 14 days of intervention.
Conclusion: Supplementation of krill oil for 7-14
days can significantly reduce blood glucose levelsin
hyperglycemic rats.
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THE EFFECT OF KRILL OIL SUPPLEMENTATION ON BLOOD GLUCOSE LEVELS

RESUMEN

Introduccion: La hiperglicemia es una afeccion
asociada con complicaciones a largo plazo y dafio
de multiples 6rganos susceptibles, incluidos el 0jo, el
rifion, el nervioyel corazon. El aceitedeKrill contiene
astaxantina, que es un antioxidante que actUa para
combatir losradicaleslibres. El estudio tiene como
objetivo determinar el efecto de la suplementacion
con aceite de Krill sobre los niveles de glucosa en
sangreder atashiperglicémicasinducidaspor al oxano.
M étodos:. Este fue un verdadero grupo experimental
previo y posterior al control. Se asignaron al azar
vei nticuatroratashiperglicémicasencuatrogrupos. A
cadagrupo seleadministréunaintervenciondiferente
(placebo, glibenclamida, aceite de pescado y aceite
deKTrill) durante 14 dias. Las mediciones de glucosa
en sangre se realizaron cuatro veces (después de la
aclimatacion, despuésdelainduccion con aloxano, el
dia7delaintervenciony el dia 14 delaintervencion).
Resultados: El nivel promedio de glicemia en cada
grupo disminuy6 después de 14 dias de intervencion
fueel siguiente: grupo placebo (222,16 mg/dL), grupo
glibenclamida(99,33mg/dL), grupoaceitedepescado
(114,33 mg/dL), y grupo deaceitedeKrill (99 mg/dL).
Hubo una diferencia estadisticamente significativa
en la reducciéon media de los niveles de glucosa en
sangre entre los grupos después de siete dias de
intervencion (F (3,20) = 4,513, p = 0,014) y 14 dias
desuplementacion (F (3,20) = 19,794, p<0,001). Las
comparaciones post hoc indicaron que la reduccion
mediadelosnivel esdeglucosaensangreparael grupo
de aceite de Krill fue significativamente diferente de
todos los demas grupos después de 7 dias y 14 dias
de intervencion. Conclusion: La suplementacion
con aceite de Krill durante 7 a 14 dias puede reducir
significativamente los niveles de glucosa en sangre
de ratas hiperglicémicas.

Palabras clave: Aceite de krill, glucosa en sangre,
hiperglucemia.

INTRODUCTION

Diabetes mellitus (DM) is a term that
refers to a collection of metabolic illnesses
that are characterized by hyperglycemia in the
body (1). Hyperglycemia is a medical term
for circumstances where blood sugar levels are
higher than normal, and most often it is caused
by DM (2,3). People with DM tend to have an
increased risk of having severe health problems,
reduced quality of life, and mortality.
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Based on International Diabetes Federation
(IDF), there were 151 million people with DM
worldwide in 2000. This number increased
amost threefold in 2015 and is expected to
increase to 693 million by 2045 (4). Diabetes
isaworldwide epidemic. In 2017, an estimated
425 million persons aged 20-79 years had DM.
Approximately 79 % of them residein low- and
middle-incomenations. Inhigh-incomenations,
the prevalence of DM peaked in the 75-79 age
range; in middle-income countries, it peaked in
the 60-74 age range. The prevalence of DM in
the 55-64 agerangeinlow-income countries(4).

Long-term hyperglycemiais associated with
the development of DM complications (5).
Hyperglycemia triggers several signaling
pathways that cause the production of reactive
oxygen species (ROS), inflammation, cytokine
secretion, cellular death, and damage of
multiple susceptible organs, leading to DM
complications. As a result, inhibiting ROS
formation may be critical in preventing diabetes
complications (6,7).

Krill oil, which is extracted from shrimp-
like crustaceans named Krill (Euphausia
superba), is a natural and pure source of
long-chain omega-3 polyunsaturated fatty
acids (PUFA) such as eicosapentaenoic acid
(EPA) and docosahexaenoic acid (DHA) and
phospholipids (8,9). Astaxanthin Krill oil also
contains antioxidants such as astaxanthin and
vitamins A and E and is known to protect cells
against freeradicals (10). Numerous studieson
astaxanthin’seffect on oxidativestressconcluded
that it suppresses oxygen species by interfering
with enzymes and their pathways. Additionally,
astaxanthin improves the antioxidant defense
system’s activation (11).

Omega-3 fatty acids, particularly EPA and
DHA, arerequiredinthehumandiet. They exert
anti-inflammatory and antioxidant actions via
binding to cell membrane receptors, affecting
downstream mediators and altering gene
expression (12). Supplementation of EPA and
DHA on hyperglycemic and dyslipidemic rats
has been shown to decrease serum markers of
oxidative stress and inflammation (13).

This study aims to determine whether krill
oil supplementation affectsblood glucoselevels.
Astaxanthin and EPA DHA contained in krill oil
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are expected to reduce ROS production, which
leads to a decrease in blood sugar levels and
glucose homeostasis. Thus, it would slow the
progression of DM complications.

METHODS

Experimental animals

Male Wistar rats weighing 150-200 g were
keptinal2-hour light/12-hour dark cycleat room
temperature of 24 + 5°C and relative humidity
of 30 %-55 %. For a one-week acclimation
phase, the animals were fed a regular pellet
diet and free access to water. The animalswere
handled in conformity with accepted laboratory
animal care practices. The study was approved
by the ethical committee of Universitas Muslim
Indonesia and Ibnu Sina Hospital (Register
Number: UM1011912426).

Experimental induction of hyperglycemia

Theratsreceivedtwointraperitoneal injections
of alloxan monohydrate dissolved in sterile
normal saline at a dose of 150 mg/kg body
weight at 5-day intervals. On the second day
followingthesecondinduction, animalshavinga
fasting glucoselevel > 215 mg/dL weredeclared
hyperglycemic and included in the study.

Experimental procedure

We utilized a total of 24 rats. The rats were
divided into four six-rat groups. Each group
received a different intervention for 14 days.
Group 1: Rats received NA-CMC 1% solution
(placebo). Group 2: Ratsreceived glibenclamide
3.25mg/kgbody weight. Group 3: Ratsreceived
fishoil 0.3mL/kgbody weight (SeaQuiill). Group
4: Ratsreceived krill oil 0.2 mL/kg body weight
(Nature’'sHealth). All interventionsin groups 2,
3, and 4 were given using an intragastric tube.
Theratshad freeaccesstotap water and aregular
pellet meal duringthetrial period. Toavoid stress
after the trial period, rats were decapitated.
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Outcome measur ement

Blood sampleswere drawn from therat vena
coccygeal and measuredfor glucoseconcentration
after acclimatization (Da), after alloxaninduction
(Di), day 7 of intervention (D7), and day 14 of
intervention (D14).

Statistical analysis

Statistical Product and Service Solutions
(SPSS) 22.0 software was used for all statistical
analyses. Changesinblood glucoselevelswithin
thegroupwereanalyzed using paired T-test. The
One-way ANOVA test was used to examine the
mean reductionsin blood glucose levelson days
7 and 14 following the intervention. Statistical
significance was defined as a p<0.05.

RESULTS

The average level of blood glucose levelsin
each group after induction, day 7 of intervention,
and day 14 of intervention (Di; D7; D14) wereas
follows: placebo group (300 mg/dL ; 243.83 mg/
dL; 222.16 mg/dL), glibenclamide group (224.5
mg/dL; 170.33 mg/dL; 99.33 mg/dL), fish oil
group (214.67 mg/dL ; 144.33mg/dL ; 114.33mg/
dL), and krill oil group (279.16 mg/dL; 175.83
mg/dl; 99 mg/dL) (Figure 1).
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Figure 1. Changes in blood glucose level within-group
after acclimatization (Da), after alloxaninduction (Di), day
7 of intervention (D7), and day 14 of intervention (D14).
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Changes in blood glucose levels after
induction—day 7 of intervention (Di—D7) and after
induction—day 14 of intervention (Di—D14) in
eachgroupwereanayzedusingpaired T-test. The
result showedthat theblood glucoselevel sineach
groupweresignificantly decreasedfollowingthe
14-days intervention period (Figure 2).

Mean reduction of blood glucose at day 7
and day 14 after intervention between groups
werecompared using the One-Way ANOVA test.
The result showed that there was a significant
differenceinthemean reduction of blood glucose
level between groups at day 7 after intervention
(F (3.20) = 4.513, p=0.014) and day 14 after
intervention (F (3.20) = 19.794, p<0.001),
respectively. Post-hoc comparisons indicated
that the mean reduction of blood glucose levels
in group 4 (krill oil) was significantly different
from all other groups on day 7 and day 14 after
the intervention.

a — .
xS ey 14
Hi

£
g

&l
£ u Macehs
L i o (libencinmide
= .]h
E’ . Fish ail
F . —r Kl ol
z '
2
=]

Bt

200 i

Figure 2. Thereduction of blood glucoselevelsin D7 and
D 17 in each group. Changes were compared with the
glucose level at Di. *p <0.05)

DISCUSSION

Our study revealed that supplementation
of krill oil and fish oil for 7-14 days reduced
blood sugar levels significantly, but the greatest
decrease occurred in the krill oil group. Krill
oil is high in omega-3 phospholipids, making
it an excellent supply of omega-3 fatty acids
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and choline from the phospholipid head
group (8). In animal trials, omega-3 PUFA
supplementation enhanced i nsulin sensitization,
possibly through higher levels of adiponectin,
a newly discovered protective risk factor, and
decreased inflammation. Supplementation
with omega-3 PUFAs was also hypothesized
to improve glycemic control. Although the
mechanisms are unknown, animal models
have revealed several potentia mechanisms,
includingincreased hepaticinsulinsensitivity via
fatty acid oxidation and lipogenesis reduction,
increased adipocytokine production, direct and
indirect anti-inflammatory effects, and associated
improvements in insulin sensitivity in the liver,
muscle, and adipose tissue (14).

Krill oil has a different molecular form from
fish oil. Omega-3 fatty acids found in krill oil
arephospholipid-bound. Omega-3fatty acidsare
triglyceride-bound, regardless of the source (8).
DHA and more specifically, EPA had a greater
bioavailability when omega-3 fatty acids were
given as marine phospholipids, as observed in
mice and humans (15,16). This may account
for the higher reduction in blood glucose levels
observed in the krill oil group compared to the
fish oil group.

By scavenging free radicals and limiting
lipid peroxidation, antioxidants play a critical
role in protecting against molecular oxidative
damage. Natural antioxidants are found in a
wide variety of natural products, including fruit,
vegetables, and seafood (17). Astaxanthin, which
is found in krill oil, is presently recognized as
thestrongest anti oxidant carotenoid. Astaxanthin
can gquench singlet oxygen, scavenge oxygen
free radicals directly, inhibit fatty acid chain
reactions, and exhibit significant antioxidant
activity. It efficiently protects against oxidative
stress-induced damage and lipid peroxidation,
boosts the body’s antioxidant capacity, and
inhibits the formation of advanced glycation
end products (AGE) (18-20). A previous study
has demonstrated that all oxan-induced diabetic
rats had an increase in blood glucose levels
and a significant decrease of enzymatic and
non-enzymatic antioxidants. The injection of
astaxanthin to these diabetic rats resulted in a
considerable drop in glycemia and areturn to a
near-normal antioxidant state (17).
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Inthe current study, we used all oxan-induced
hyperglycemicrats. Thehyperglycemiceffect of
alloxanoccursintwoways. First, alloxaninhibits
glucose-induced insulin release selectively by
inhibiting glucokinase, the beta cell’s glucose
sensor. Second, it induces insulin-dependent
diabetes by triggering the generation of ROS,
which results in the selective necrosis of beta
cells (21).

Chronic hyperglycemiais a key determinant
in the pathogenesis of DM. In Type 1 DM
(T1DM), hyperglycemia-inducedincreased ROS
generation induces the release of inflammatory
cytokines and promotes apoptosis in pancreatic
cells, resulting in decreased insulin output.
Hyperglycemia-induced ROS generation affects
insulin sensitivity and signaling in insulin-
responsivetissuesin Type 2 DM (T2DM) (22).
The development of vascular complications
occurs as a result of several mechanisms,
including activation of the polyol and hexosamine
pathways, activation of protein kinase C (PKC),
increased oxidative stress, increased production
of AGE, and increased synthesis of growth
factors, cytokines, and angiotensin Il (23,24).
Hyperglycemia increases the development
of diacylglycerol (DAG), PKC, and NAD(P)
H-oxidase, resulting in the creation of ROS and
oxidative stressin diabetes (6,25). Additionally,
DM depletes the body’ s antioxidative defensive
ability. Antioxidants, both enzymatic and
non-enzymetic, play a critical function in the
oxidation process by scavenging or inhibiting
the production of ROS (17).

CONCLUSION

Supplementation of Krill oil for 7-14 days
can significantly reduce blood glucose levelsin
hyperglycemic rats. Thus, it hasthe potential to
inhibit theprogression of diabetescomplications.
Further investigation on the effect of Krill oil
on ROS production and the significant sample
test in acohort method is needed to confirm this
Statement.
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SUMMARY

Introduction: Frailty in older adults is a public
health challenge and a priority, given its effects on
the functional decline of individuals. Several factors
account for its occurrence, including individual
aspects. Pur pose: Todeterminefrailty levelsandtheir
associ ation with soci odemogr aphic characteristicsin
non-institutionalized older adults. M ethod: A cross-
sectional study was conducted on a sample consisting
of 2 374 non-institutionalized adults older than 60
years from the Caribbean region of Colombia. The
subjects were selected using probabilistic methods;
patients with physical and mental disabilities were
excluded. The frailty levels were determined based
on the five criteria proposed by Fried. Results: The
average age of the subjectswas 72.2 + 7.3 years, and
the frailty frequency was 20.2 % among women and
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25.1 % among men. Sex and age were found to be
associated with frailty levels (p < 0.05). Therisk of
frailty was lower in women than in men (OR =0.54;
Cl 95 %=0.41-0.71). Subjects older than 85 years
showed a frailty risk 1.95-fold higher than that of the
younger subjects. (OR = 1.95; Cl 95 %=1.3-2.92).
Conclusion: A high frequency of frailty was found in
older adults, with a significant percentage of pre-frail
subjects. Identifying frailty is essential for decision-
making and individualization of a treatment since it
is closely related to adver se health events.

Keywords: Frailty, older adults, aging.

RESUMEN

Introduccién: La fragilidad en el adulto mayor
constituye un desafio y prioridad para la salud
publica por susefectosen el deteriorofuncional delos
individuos. Diversosfactores explican su frecuencia,
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entre ellos, los aspectos individuales. Objetivo:

Determinar los niveles de fragilidad y su relacion
con caracteristicas sociodemograficas en adultos
mayoresnoinstitucionalizados. M étodo: Serealizéun
estudio de cortetransversal conunamuestrade2 374
adultos mayores de 60 afios, noinstitucionalizadosde
laregién caribe colombiana. La seleccion serealizd
mediante métodos probabilisticos; seexcluyeronalas
personascondiscapacidadfisicaymental. Losniveles
de fragilidad fueron determinados de acuerdo a los
cincocriteriospropuestospor Fried. Resultados: La
edad promedio fue de 72,2+ 7,3 afios. La frecuencia
defragilidad fuedel 20,2 % en mujeresy el 25,1 % en
hombres. Seencontrérelacionentreel sexoy el rango
de edad con los niveles de fragilidad (p<0,05). Las
mujeres presentaron menor riesgo de fragilidad que
los hombres (OR = 0,54; I1C 0,41-0,71). Los sujetos
mayores de 85 afios mostraron 1,95 veces masriesgo
defragilidad que aquellos con una edad inferior ala
referenciada. (OR= 1,95; IC 1,3-2,92). Conclusioén:

Se hallé una alta frecuencia de fragilidad en la
poblaciénadultamayor con porcentajeconsiderablede
ancianosprefragiles. Laidentificaciondelafragilidad
es un imperativo para la toma de decisiones y para
laindividualizacién del manegjo, debido a surelacion
estrecha con situaciones adver sas de salud.

Palabras clave: Fragilidad, adulto mayor,
envej ecimiento.

INTRODUCTION

Agingisacomplex processoccurringinliving
organisms. In human beings, specifically, aging
begins at birth and results in the gradual loss
of adaptability, functional decline, and, finally,
death (1). Over the past years, adult populations
>60 years of age have increased worldwide.
This growth occurs within the context of a
phenomenon called demographic transition, in
which a population shifts from high to low birth
and deathrates, whichresultsinitsaging, i.e., an
increase in the proportion of older adults (2,3).

According to the World Health Organization
(WHO), the proportion of people older than 60
yearswill almost doubl ebetween 2015 and 2050,
withanincreasefrom 12 %to 22 %, and by 2050,
80 % of older adults (OA) will livein low and
middle-income countries (4). In Colombia, this
age group showed an annual growth of 3.5 %,
and in 2020, the proportion was 20 peopl e older
than 59 years per 100 peopleintheeconomically
active age (5). These figures show that the
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demographictransitionisalready taking placein
Latin America and is leading to the occurrence
of thefrailty syndrome, whichisassociated with
several factors, including sociodemographic
characteristics (2).

Frailty isdefinedasaclinical statecharacterized
by an increased vulnerability of the individual
to endogenous or exogenous stressing factors;
it is a predictor for adverse events affecting the
health and wellbeing of OA, such asadeclinein
their functional capacity, falls, higher likelihood
of institutionalization, and death (6,7). The
prevalenceof frailty variesworldwide; in China,
itis12.1 % in women and 7.7 % in men and
increasesover age, reaching 26 %o in peopleaged
=80 years and 4.3 % in people between 60 and 64
yearsof age(8). Thisfindingisconfirmedby other
studies such asthe one performed by Rohrmann,
which reports prevalence values between 4 %
and 59 %, being higher among women than in
men (9). On the other hand, Hewitt et al. (10)
found prevalence levels between 31.3 % and
45.8 % for pre-frailty and between 10.4 % and
37.0 % for frailty.

Frailty in OA increases the severity of
coronavirus disease 2019 (COVID-19) and
decreases the tolerance to acute disease. As a
result, mortality ratesassociated with COVID-19
arehigher, reaching 10.0%for adultsol der than 65
yearswhen comparedto 4.9 % for adultsyounger
than 65 years of age (12). Owing to the adverse
effects associated with frailty, its assessment
should be prioritized in all OA healthcare
settings. The five measurement components
for frailty proposed by Linda Fried (2) include
unintentional weight loss, exhaustion, muscle
weakness, slow gait speed, and a low level of
physical activity. The purpose of this study
was to determine the prevalence of frailty and
the relationship between frailty levels and the
sociodemographic characteristics of OA in the
Caribbean region of Colombia.

METHODS

Study design and population

A descriptive cross-sectional study of the
period was conducted, and the variables were
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measured based onthefrailty criteriaproposed by
LindaFried (2). The study population consisted
of 28 933 OA who attended daycare centers and
health promotion programsin5 municipalitiesof
the Caribbean region of Colombia. A sampleof 2
374 OA who were 60 years or older was sel ected
based on probabilistic and random sampling
methods. The sample was defined considering
aconfidenceinterval of 95 %, a power of 80 %,
an error of 5 %, and a prevalence of frailty of
15.2%. OA with physical and mental disabilities
was excluded. The study was conducted from
September to November 2019.

Procedures

Each participating institution provided the
required physical space to assess and interview
the participants. During the first meeting, the
researchersexplai ned the purpose of theresearch
project and the procedure, and the participants
signed an informed consent form before the
interview and physical examination. Inthefirst
part of the survey, personal information such as
sex, age, socioeconomic stratum, and marital
status was coll ected.

The frailty questionnaire was then applied
according to the five (5) criteria proposed by
Fried and Watson (2). Unintentional weight
loss over thelast 3 months was measured with a
guestion from the Mini Nutritional Assessment
Questionnaire, which assessed weight loss >3
kg, weight loss between 1 and 3 kg, and no
weight loss. Participants reporting weight loss
over the last 3 months or those with a BMI of
<21 kg/m? were classified as frail. Low energy
or exhaustion was assessed based on the replies
to two questions from the CES-D (Center for
Epidemiologic Studies-Depression) scale,
which inquired whether the OA felt exhausted
when performing any kind of activity or felt
unmotivated to do anything over the past week.
The possible answers to these questions were
basedonal ikertscale, inwhich*“ never or almost
never” scores 0 points, “sometimes’ (between 1
and 2days) scores1 point, “frequently” (between
3 and 4 days) scores 2 points, and “amost or
amost always’ (between 5 and 7 days) scores 3
points. Participants who answered “frequently”
(between 3 and 4 days) or “aways or almost
aways’ (between 5 and 7 days) to any of these
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two questions were classified as frail.

To determine low gait speed, a gait speed
test was performed over 4.5 meters, adjusted
by sex and height, as established by Fried.
Two measurements were taken, and the cut-off
point was 20 % of the shortest time (seconds)
taken by the patients to compl ete the distance.
Muscl e strength was determined using a manual
dynamometer, specifically, a CAMRY EH101
€l ectronic dynamometer. A detailed explanation
of thetest waspreviously giventotheparticipants
who were sitting on a chair and were asked:
“Which is your dominant hand?’ The test was
then performed with their shoulder and forearm
inaneutral positionand 90-degreeel bow flexion.
Maximal grip strength was maintained for 3
seconds; 2 attempts were made with each hand,
with 1-minute pauses between each repetition.
The highest value was selected. A decrease by
20 % with respect to the cut-off point adjusted
by body height and sex was considered a sign
of frailty.

Reuben’s hierarchical physical activity
questionnaire was used to determine the level
of physical activity. According to their level
of physical activity, the subjects were asked
the following questions: Do you indulge in any
sports activity, or do you practice any physical
exercise that causes you to sweat or experience
breathing difficulty? Do you walk between nine
and twenty blocks without pause at least three
timesaweek?Doyouwalk |lessthan eight blocks
without pause at least threetimes aweek? Or, is
it “none of the above?’ i.e., the patient did not
performany physical activity. Physically inactive
OA, i.e., subjectsanswering“ noneof theabove,”
were considered frail.

The participantswere considered frail if they
had three or more componentsof frailty, pre-frail
if they met one or two frailty criteria, and non-
frail if they did not meet any of the criteria. The
gquestionnaire showed an intraclass correlation
coefficient of 0.77 and an internal consistency
of 0.78 (13). No studies were found on the
reproducibility of the questionnaire in Latin
America. This investigation complied with
Resolution 008430 of 1993 () and was approved
by the Academic Committee of the Master in
Physical Activity and Health.
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Statistical analysis

Quialitativevariableswerepresentedasabsol ute
frequencies and percentages. Quantitative
variables were analyzed by estimating mean
and standard deviation values. To determine
the relationship between frailty levels and
sociodemographic characteristics, Chi-square
test, and logistic regression analysis was
performed to estimate the odds ratio (OR) and
their 95 % confidenceintervals (Cl); the method
toselect variablesduringthemultivariatelogistic
regression analysiswas Enter, all variableswere
enteredinasinglestep. SPSSversion24 statistical
package was used (licensed by Universidad
Simoén Bolivar). Statistical significance was
p<00.5.

RESULTS

Table 1 shows the general characteristics
of OA. The mean age of the participants was
72.2 + 7.3 years, over half of the subjects were
women (53.5 %), and 64 % were between 60 and
74 years of age.

Table 1
Baseline characteristics of the older adults

VARIABLES FREQUENCY PERCENTAGE
Sex:

Female 1269 535
Male 1105 46.5
Agerange

60—74 years 1519 64.0
75-84 years 710 29.9
>85 years 145 6.1
Marital status

In arelationship 944 39.8
Single 1430 60.2
Socioeconomic stratum

Stratum: low 2217 934
Stratum: high 157 6.6

Regarding thefrailty phenotypeillustrated in
Figurel, 65.6 % (Cl 95 %: 64 %-67 %) of subjects
werecategorized aspre-frail and22.5% (Cl 95 %:
21 %-624 %) asfrail. Furthermore, 31 % of the
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participantsreported having lost weight over the
last 3 months, and 14.6 % reported having low
energy levelsor feeling exhausted “ frequently”/
“awaysor amost always.” Concerning physical
activity, 77.2 % of the subjects declared that
they exercised at least three times a week. As
regardstheir grip strength, 67.6 % demonstrated
muscle weakness during the test, and 35.2 % of
the subjects showed a decrease in gate speed.

Table 2 shows that the frailty levels were
significantly associated with sex and age range.
A higher prevalence of frailty was observed
in men (25.1 %) than in women (20.2 %) (p =
0.001). Asfor the agerange, 29.7 % of the frail
individuals were older than 85 years, showing
significant differences when compared with
subjectsbetween 60 and 74 yearsof age (20.3 %)
and those between 75 and 84 years of age
(25.6 %) (p=0.001). However, thefrailty levels
were not observed to be associated with marital
status and socioeconomic strata (p>0.05). The
relationship between the patients’ frailty levels
and their general characteristics was analyzed,
considering the statistical OR with 95 % CI as
areference. Women evidenced a lower frailty
risk than men[OR = 0.54; (95 % CI 0.41-0.71)].
On the other hand, subjects older than 85 years
showed a 1.95-fold higher risk of frailty than
those younger than the reference age. [OR =
1.95; (Cl 1.3-2.92)].

w Y ffﬁ 7

Figure 1. Frailty levelsand frailty criteriain older adults.
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Table 2

Association between frailty levels and sociodemographic characteristics of older adults

Frailty levels OR (CI 95 %) p-vaue

Frail Pre-frail Non-frail
Sex
Femae 256 (20.2 %) 824 (64.9 %) 189 (14.9 %) 1 0.0001
Male 277 (25.1 %) 733 (66.3 %) 95 (8.6 %) 0.54 (0.41-0.71)
Agerange
60-74 years 308 (20.3 %) 1003 (66 %) 208 (13.7 %) 1 0.0001
75-84 years 182 (25.6 %) 457 (64.4 %) 71 (10) 1
>85 years 43 (29.7 %) 97 (66.9 %) 5(3.4) 1.95 (1.3-2.92)
Marital status
In arelationship 221 (23.4 %) 595 (63 %) 128 (13.6 %) 0.06
Single 312 (21.8 %) 962 (67.3 %) 156 (10.9 %) 0.77 (0.59-0.99)
Socioeconomic stratum
Stratum: low 497 (22.4 %) 1462 (65.9 %) 258 (11.6 %) 1.48 (0.95-2.31) 0.16
Stratum: high 36 (22.9 %) 95 (60.5 %) 26 (16.6 %)

DISCUSSION

Thisstudy attemptedtodeterminethefrequency
of frailty among OA living in a community
and its relationship with sociodemographic
characteristics. Theresultswere consistent with
those reported in literature worldwide, which
vary depending on different factors such as
health conditions and place of residence. Frailty
is considered a dynamic process resulting from
medical, social, and personal conditions that
interact with the normal and pathological aging
processes (14).

StudiesperformedonOAlivingincommunities
have revealed an association between frailty,
older age, female sex, and education level,
among others (7,15). In China, Ma et a. (7)
found that frailty was more frequent in women
than in men (12.1 % and 7.7 %, respectively),
reaching higher levels among subjects over 80
years of age, whereas our study found a higher
prevalence in men (25.1 %) than in women
(20.2 %). However, both studies consistently
report ahigher preval ence of frailty among older
people. In Poland, Jankowska et al. (15) used
the Edmonton Frail Scale and found significant
differencesintermsof ageand educational level.
Subjectswith higher frailty levelshad anaverage
age of 79.3 + 8 years as opposed to those aged
68.5 + 4.7 years who were considered non-frail.
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Theseresults confirmthat old ageisa predicting
factor for frailty.

Rivas-Ruiz et al. (16) carried out a study in
two Spanish regions and reported an associ ation
between frailty and sex (OR: 1.98; 95 % CI:
1.37—2.86), whichwasalsofoundinthisresearch.
Whilewomenwereobservedtobeat ahigher risk
for frailty inthe Spani sh study, our study reported
a higher risk for men. The differences can be
explained by the cultural and social conditions
of the participants, factorsthat werenot included
inthisstudy; eventhough men experiencehigher
rates of years of potential lifelost dueto chronic
diseases than women (17), and these chronic
diseases are health conditions that increase the
risk for frailty (18).

Frailty prevalencerangesbetween13.6 % (19)
and 26.2 % (16), and the value obtained in this
study fallswithin thisrange. Most studiesreport
a frequency of pre-frailty higher than 50 %;
52 % was reported for OA in Brazil (20) and
55.6 % in Peru (19). Both studies highlight the
increase in the number of older adults with at
least one or two indicators of frailty, which is
why OA should be continuously assessed in the
environments in which they receive clinical or
community healthcare. Inthisway, peopleat risk
for frailty can beidentified early sothat measures
to intervene and prevent their progression to
frailty can be applied (21). In Colombia, the
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prevalenceis 17.9 % for frailty and 63.3 % for
pre-frailty (22).

With regard to the evaluated frailty criteria,
most of the participants were found to present
low muscle strength. When comparing these
results with the ones reported by other authors
using the Fried phenotype to assess frailty, this
criterion was found to yield high frequencies,
for example, 51.2 % in the study by Alcala et
al. (23). Gripstrengthisconsidered animportant
health indicator, given its capacity to predict
performanceduringdaily activitiesand functional
independence (24). Moreover, it is important
to stratify cardiovascular and metabolic risk in
healthy subjectsand thosewith aging-associated
diseases (25).

The decrease in grip strength observed in
participants who reported having followed the
recommendations on physical activity may be
explained by the low frequency of strength
trai ning when compared with the high frequency
of aerobic activities, such as walking and
dancing. Musclestrength training isan essential
component of exercising programsfor OA since
it complements the positive effects of aerobic
training on the individuals' physical condition,
health, and general wellbeing (27).

Oneof thelimitationsof thisstudy isitscross-
sectional design, whichhinderstheestablishment
of causal relationships between the study
variables; however, this design contributes to
the development of hypothetical relationships
between the variables. A wide range of frailty
determinants has not been included in the study,
giventheir multicausal nature. However, theuse
of Fried's criteria has enhanced the likelihood
of estimating the frequency of frailty among
OA, which can be used as a basis for the setting
of goals and health intervention strategies for
this age group. This aspect is highly relevant
for Colombia since its popul ation demonstrates
progressive and accel erated aging.

Based on these results, it is proposed to
conti nue conducting cohort studies to follow up
the participants, analytical studies that account
for socio-cultural factorson frailty between men
and women, as well as experimental studies
that determine the effect of multicomponent
interventions on the fragility and pre-frailty.
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CONCLUSION

Identifying the prevalence of frailty and the
associ ated soci odemographicfactorssuch assex,
age, marital status, and socioeconomic stratum
will help in raising the interest of healthcare
professionals. This kindled interest will in
turn have an impact on the decision-making
process and encourage individualization of
healthcarefor OA. Such personalized healthcare
is the need of the hour, considering the close
rel ationshi p betweenfrailty and thedevel opment
of limitations, dependence, and disability, which
haveharmful effectsonthesubjects, their family,
and the healthcare system. Managing frailty
should be a priority for the country's public
healthcare system, whichiswhy theinformation
collected in this study is expected to serve asthe
basi sfor thedesign andimplementation of health
promotion and disease prevention programs to
ensure healthy aging. Thesemeasuresareinline
with the Decade of Healthy Aging (2020—2030)
proposed by WHO and can ultimately augment
the quality of life for human beings.
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SUMMARY

Introduction: A high-fat diet and obesity, promoted
by an unhealthy lifestyle, affect the structure of
spermatozoa. The study aims to deter mine the effect
of using purple eggplant on improving lipid profile
and sperm quality as an alternative to traditional
medicine of Rattus norvegicus. Methods: This type
of research is a laboratory experiment using a post-
test with a control group design. Twenty-eight Rattus
norvegicusweredivided into four groups. Thenumber
of spermatozoa was cal culated by sucking the sperm
stock solutionusing ahemocytometer suction. Results:
The high cholesterol and distilled water (G1), high
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cholesterol and purple eggplant 100 mg/kg BW (G2),

and high cholesterol and purple eggplant 200 mg/kg
BW (G3) groups had higher body weight compared to
the standard feed and distilled water (GO) group. The
G1 group had the highest body weight (136.25+ 0.901
grams) and cholesterol levels (168.13+ 1.797 mg/dL).
Moreover, G3 group (159.38+ 1.253 mg/dL) had lower
cholesterol levelscomparedto G2group (152.25+ 10.31
mg/dL). The G3 group (35.00x10°+0.500) had the
highest mean sperm count, followed by G1, G2, and
GO groups (33.25x10%+ 0.675, 32.75x10°+0.366,
31.38x10°+0.680, respectively). Conclusion: The
purpleeggplant extract wasabl eto reduce chol esterol

levels and increase sperm count.
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levels, sperm count
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RESUMEN

Introducciéon: Unadietaaltaengrasasylaobesidad,
promovidapor unestilo devida poco saludabl e, afectan
la estructura de los espermatozoides. El estudio
tiene como objetivo determinar el efecto del uso de
berenjena morada enlamejora del perfil lipidicoyla
calidad del esperma como alternativa a la medicina
tradicional de Rattusnorvegicus. M éodos: Estetipo
deinvestigaci 6n esun experimento delaboratorio que
utiliza pos-prueba con un disefio de grupo de control.
Sedividieron veintiocho Rattus norvegicus en cuatro
grupos. El nimero de espermatozoides se calculd
succionandolasol ucién madredeesper mausandouna
succion de hemocitémetro. Resultados: Los grupos
fueron, colesterol altoyaguadestilada (G1), colesterol
alto y berenjena morada 100 mg/kg de peso cor poral
(G2), colesterol alto y berenjena morada de 200 mg/
kg de peso corporal (G3), los cuales presentaron un
mayor peso cor poral en comparacion con €l alimento
estandar y los grupos con agua destilada (G0). El
grupo G1tuvo el mayor peso corporal (136,25+ 0,901
gramos) y niveles de colesterol (168,13 + 1,797 mg
/dL). Ademas, €l grupo G3 (159,38 + 1,253 mg/dL)
tuvo niveles de colesterol mas bajos en comparacion
con el grupo G2 (152,25 + 10,31 mg/dL). El grupo
G3 (35,00x10° + 0,500) tuvo el recuento medio de
espermatozoides mas alto, seguido de los grupos
G1, G2y GO (33,25x10° + 0,675, 32,75x1C + 0,366,
31,38x10° + 0,680, respectivamente). Conclusion:
El extracto de berenjena morada pudo reducir los
niveles de colesterol y aumentar el recuento de
esper matozoides.

Palabras clave: Berenjena morada, peso corporal,
niveles de colesterol, recuento de esper matozoides.

INTRODUCTION

A high-fat diet and obesity, which are
encouraged by an unhealthy lifestyle, affect the
structure of spermatozoa and the development
and health of offspring. Indeed, infertile men
have been observed to have improper dietary
patterns, including meal omissions, insufficient
antioxidant intake, and ahigh energy density (1).
Anunhealthy hypercaloricdiet, highsaturatedfat
and trans fat intake, a high glycemic index, and
low nutritional density may all beassociatedwith
increased oxidativestress, theunderlying causeof
obesity, intestinal dyshiosis, type 2 diabetes, and
insulin resistance (2). The metabolic disorders
mentioned above are associated with a decline
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in fertility, primarily due to the generation of
oxidativestress, whichisregarded asasignificant
factor contributing to decreased sperm quality
and an increased risk of infertility and hormonal
and immunological disorders (3).

One of the leading causes of disruption of
the process of spermatogenesis in the testes is
the presence of free radicals (4). Free radicals
can also inhibit the process of spermatogenesis
becausel eydigcedllsaredisruptedtoreducelevels
of testosterone hormone secretion. Thenegative
impact of free radicals on reproductive health
can be overcome by giving antioxidants (5,6).
Additionally, while sperm produces reactive
oxygen species (ROS), an imbalance between
ROSand antioxidantswill harm spermassociated
with male infertility, peroxyl radicals, and
peroxynitrite (7).

Food is the primary source of cholesterol.
Dietary cholesterol is initially transported
from the small intestine to the liver, where it is
then redistributed to the organs that require it.
The Scavenger receptor B type 1 (SR-B1) isa
high-density lipoprotein (HDL) receptor on the
cell surface that mediates the uptake of HDL -
cholesterol ester (HDL-CE). Additionally, less
than half of cholesteral is synthesized de novo.
The synthesis of cholesterol is a multi-step
enzymatic process. The synthesisof cholesterol
beginswith thetransport of acetyl-CoA fromthe
mitochondria to the cytosol. Hydroxy-methyl-
glutaryl-CoA (HMG-CoA) is formed through
a series of reactions and is then converted to
mevalonate by HM G-CoA reductase. Finally,
a series of steps will result in the formation
of cholesterol (8,9). Cholesterol is a critical
component of mammalian plasma membranes,
whereitisrequiredfor theproper permeability and
fluidity of themembrane. Hyperchol esterolemia
isarisk factor for noninsulin-dependent diabetes,
osteoarthritis, some types of cancer, and
certain reproductive and metabolic disorders.
Hypercholesterolemiaisalipoprotein metabolic
disorder characterized by high serumlow-density
lipoprotein and blood cholesterol. Cholesterol is
asteroid lipid found in the cell membranes and
transportedinthebl ood plasmaof all animals(10).

M any studieshave been conductedtoidentify
natural substancesthat can protect thebody from
oxidative stress, such as the use of antioxidant
compounds found in fruits, vegetables, and
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grain plants (11-13). Antioxidants are needed
to protect the body from free radical attack
through protecting enzymes that repair DNA
damage, therefore increasing our body's
ability to regenerate itself (14). One of them
is purple eggplant (Solanum melongena L),
one of Indonesias medicinal plants. Purple
eggplant contains alkaloid compounds in the
form of glycosides, namely solanine, tomatin,
and solasodine. Solasodine is a steroidal
glycoalkaloid compound contained in purple
eggplant and is thought to have an antifertility
effect (15). Theadministration of purpleeggplant
ethanol extract could significantly reduce the
percentageof rat spermatozoamotility compared
to controls. Solasodineinhibitstheexpression of
luteinizing hormone (LH) and spermatogenesis
in mice (16) having high antioxidant content.
Purple eggplant contains anthocyanin pigments
which act asantioxidants. Anthocyaninsare part
of phenolic compounds, which are classified as
flavonoids. Sadivola stated that the dominant
anthocyanin content in purple eggplant skin
is delphinidin 3-rutisinode, a purple pigment.
Anthocyanin pigments are more stable under
acidicconditionsthanbasi cand neutral conditions
and areunstablewith hot light and certainmetal s.
Microencapsulation is one way to increase
the stability of an anthocyanin compound
(delphinidin 3-rutisinode) (17). Thisstudy aimed
to determine the effect of using purple eggplant
on the improvement of lipid profile and sperm
quality as an alternative to traditional medicine.

METHODS

Research Type and Design

Thisstudy wasalaboratory experiment using
a post-test research design with a control group
(post-test control group design). Thisstudy used
experimental animalsin the form of white male
rats (Rattus norvegicus) Wistar strain. A total
of 28 Rattus norvegicus were divided into four
groups, including GO, G1, G2, and G3. GO was
only given standard feed and distilled water. G1
was only fed high cholesterol and distilled water
diet. G2wasfed ahigh cholesterol diet and given
purple eggplant with 100 mg/kg BW. G3 was
fed a high-cholesterol diet with purple eggplant
treatment with 200 mg/kg BW. This study was
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carried out for 4 weeks.

Test Animals

The test animals selected were Rattus
norvegicusWistar under theinclusion criteriain
the form of Rattus norvegicus Wistar strain, 3-4
months old, bodyweight of 150-200 g, healthy
conditionandnomacroanatomical abnormalities,
and never get any treatment. Exclusion criteria
were sick rats and dead rats during the study.

Procedurefor Making Purple Eggplant Extract

Fresh purple eggplant was dried in an oven
at 70 °C for 24 hours and then mashed with a
blender, macerated with 96 % ethanol until the
macerated wasclear. Theresultsof themacerate
are put into a vacuum rotatory evaporator until
a thickened extract is obtained, then proceed
with making a suspension at a dose of 100 mg/
kg, BW and 200 mg/kg, BW, diluted by adding
distilled water.

Procedurefor Making High-Fat Feed

Inthisstudy, high-fat feeding was made from
quail egg yolks, referring to the previous study.
Theyolk of the quail is separated from thewhite
of the egg. Giving quail egg yolk to rats by
induced using agastric probeasmuchas1.5mL/
head was carried out every morning for 4 weeks
except for the negative control rat group, which
was not induced by quail egg yolk.

Blood Sampling Procedure

The blood samples of experimental animals
were taken from the hearts of rats. Before
sampling, the experimental animals were fasted
at night (12 hours fast). During fasting, the
experimental animals were given water ad
libitum. Animal sacrifices were made in the
morning, starting with physical euthanasia
techniques. To draw blood can be done directly
by inserting a syringe directly into the heart and
aspirating slowly.
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Sperm Sampling Procedure

Spermatozoa collection of male rats begins
with animal sacrifice, which is carried out in
the morning, begins with physical euthanasia
techniques, and then dissects their reproductive
organs. Thecaudaepididymiswasthenremoved
and placedinapetri dish containing 0.9 % sodium
chloride. Additionally, the cauda epididymis
was inserted into a watch glass containing 1 ml
of 0.9 percent NaCl, and the proximal part of
the cauda was cut slightly with scissors and the
cauda was pressed slowly until secretory fluid
emerged and was suspendedin 0.9 percent NaCl.
The suspension of spermatozoa from the cauda
epi didymisobtai ned can beused for observations,
including motility, number, and morphology of
spermatozoa.

Sperm Count Procedure

To determine the number of spermatozoa,
the following method was used. The number of
spermatozoawascal cul ated by sucking thesperm
stock solution using a hemocytometer suction
pipette to the 0.5 mark, then the physiological
NaCl solutionwassucked uptothe 101 marks, and
the pipette was shaken. Discard afew drops on
tissue paper, then put themin acounting chamber
which has been closed with a coverslip and has
been prepared in a microscope, then examined
under amicroscope. Cal culated usingtheformula
for the number of spermatozoa counted (s) X
dilution x 1 ml NaCl = sx 20,000 = million/mm?.

Sperm Motility Calculation

The rat sperm was taken from the cauda
epididymisby slashing and pressing gently. One
drop of spermwasplaced on an object glass, plus
one drop of 0.9 % NaCl physiological solution,
mixed evenly and covered with an object glass.
The percentage of motile spermatozoa was
calculated in one field of view using a light
microscope at a magnification of 100 times by
estimating progressively moving spermatozoa
from the entire field of view and the estimated
area, then multiplied by 100 %. Assessment
is done by calculating the percentage of
spermatozoa whose movement is progressively
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forward compared to those observed (moving
and immobile).

Data Processing and Analysis

Data obtained from observations on sperm
count, body weight, and cholesterol levelswere
previously carried out. From the dependent
and independent variables, normality and
homogeneity were carried out with the Shapiro-
Wilk test because the number of samples was
<50; if the data distribution was normal, then
the average was homogeneouswith the one-way
ANOVA test. If the result means p<0.005, the
results were continued with the LSD test using
Post Hock. If the data were not normal and not
homogeneous, it would betested withthe Kruskal
Walistest, followed by the Mann-Whitney Test.
The results of data processing are displayed in
the form of tables and graphs.

RESULTS

During the study, rats were weighed every
week for 4 weeks. Theweighing wasdoneusing
adigital scale. The results of rat body weight,
cholesterol level, and sperm count in each group
are summarized in Table 1. The body weight,
cholesterol level, and sperm count of rats were
normally distributed (p >0.05).

The results showed that the high-fat diet was
successful in increasing the body weight of rats.
The bodyweight of the G1, G2, and G3 groups
was higher than the GO group, which was only
given standard feed. The G1 group showed the
highest increase in body weight. Whilst GO
and G1 groups were the lowest and the highest
cholesterol levels, respectively. Moreover, the
G3 group had lower cholesterol levelscompared
to the G2 group. In addition, the G3 group had
the highest mean sperm count, followed by G1,
G2, and GO groups (Table 1).

The microscopic observations, including
sperm count, viability, and morphology, in male
RattusnorvegicusWistar strainwithan objective
lensmagnificationof 100x, had different resultsin
each treatment. On sperm viability examination
(Figure 1), GO showed the sperm still alive (the
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Table 1

The results of rat body weight, cholesterol level, and sperm count (N=28)

Group Weight (Grams)*

Normality Test Cholesterol level Normality Test Sperm Count*# Normality Test

(mg/dL)*
GO 131.38+0.822 0.945 129.38+2.719 0.210 31.38+0.680 0.603
Gl 136.25+0.901 0.976 168.13+1.797 0.446 33.25+0.675 0.351
G2 130.13+0.675 0.626 159.38+1.253 0.959 32.75+0.366 0.408
G3 129.88+0.766 0.720 152.25+10.31 0.454 35.00+0.500 0.273
*Mean+SD

#Value multiplied by 106 mL

GO: Group was only fed standard feed and aquades
G1: Group was only fed high cholesterol and aquades

G2: Group was fed a diet high cholesterol and purple eggplant 100mg/kg, BW
G3: Group was fed a diet high cholesterol and purple eggplant 200mg/kg, BW

yellow arrow) because the sperm did not absorb
the red color in the eosin negrosin reagent. At
thesametime, thered arrowsindicate sperm that
died because they absorbed the red color of the
eosin-negrosin reagent. G1 to G3 only showed

dead sperm.
Gl LK 3

Figure 1. Examination of sperm viability with an objective
lens magnification of 100x.

G0

DISCUSSION

Thisstudy demonstrated that giving ahigh-fat
diet for 4 weeks could increase the body weight
of rats and cholesterol levels compared to the
control group. The administration of purple
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Figure2. Spermmorphol ogy examinationwithanobjective
lens magnification of 100x.

Figure 2 shows the results of the sperm
morphology examination. The normal sperm
shapes from head to tail (yellow arrows) were
showninGOand G1. G2 hadthesperminnormal
and abnormal forms, which only the sperm body
(red arrow). While G3 had the sperm with only
body shape (red arrow).
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eggplant at 200 mg/kg BW was able to reduce
cholesterol levels and increase the sperm count.
Several diseaseshavebeentreated with eggplant,
includingasthma, bronchitis, diabetes, rheumatoid
arthritis, and hypercholesterolemia (18). The
clinical use of eggplant isduetoitsphenolic and
alkaloid. The primary phenolic compounds in
the skin and pul p of eggplant are delphinidin (an
anthocyanin) and chlorogenic acid (a phenolic
acid) (19). Moreover, del phinidin has exhibited
inhibitory properties against the oa-amylase
enzyme, and thereby it may be useful in the
treatment of diabetes and its complications such
as overweight and obesity, and cardiovascular
disease (20). It has been suggested that
chlorogenic acids exhibit anti-obesity and anti-
hyperlipidemicactivitiesby alleviatingthelevels
of free fatty acids and triglycerides (TG) (21).
Additionally, several studies have reported the
pharmacol ogi c aspects of eggplant, such asanti-
oxidant (22), obesity (23), hyperlipidemia(18).
Hyperlipidemia is characterized by abnormally
high levels of lipids in the blood, including fat,
cholesterol, and TGs. It is widely recognized
as the primary risk factor for cardiovascular
disease and is one of the leading causes of death
worldwide.

A previous study also showed increased high
cholesterol levels after getting feed with a high
fat composition (24). Eggs and egg products
account for 25 % of daily total cholesterol intake
in children and adults in the United States (25).
Some studies related to man have shown the
associationof BM | withreproductiveparameters
like poor semen quality (26), decreased sperm
concentration (27), decreased number of normal
motile sperm cells (28), increased ROS, and
increased DNA fragmentation index (29).

Male obesity has a less well-documented
effect on reproduction than femal e obesity does.
Several studies, however, indicatethat overweight
and obese men have lower sperm quality and
fertility. Maleobesity issuspected to alter sperm
parameters, particularly sperm concentration,
total progressively motilesperm count (29), total
sperm count, total motile sperm count sperm
morphology, and DNA fragmentation (30).
However, the magnitude of this increase was
small and had only aminor clinical significance,
as there was no correlation between increased
ROS production and decreased sperm DNA
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integrity or motility. Additionally, increased
BMI was found to be significantly associated
with a decrease in sperm concentration, serum
testosterone, and serum estradiol (31). In obese
men, excessive ROS production and abnormal
hormonal regulation result in suboptimal sperm
quality. It is hypothesized that these patients
oxidative stress is caused by dysregulation of
adipocytokine and ROS generation (32). The
excessive production of ROS may be a result
of obese men's increased metabolic rates and
maintenance of hemostasis. Additionally,
elevated levels of ROS and temperature in
the testicles may denature enzymes involved
in spermatogenesis. Increased scrotal skin
temperature was associated with a decrease in
sperm concentration (27).

The decrease in spermatozoa viability in the
purple eggplant extract treatment group was
influenced by thepresenceof alkal oid compounds
in purpleeggplant, namely solasodinewhich can
interferewiththepermeability of thespermatozoa
membrane. The decrease in sperm viability is
caused by disruption of the permeability of the
spermatozoamembranewhich canlater interfere
with the transportation of nutrients needed for
the movement of spermatozoa (33), besidesthat
the permeability of the spermatozoa membrane
isclosely related to cell metabolism and plays a
roleintheformation of energy sothat inthiscase
the permeability of the spermatozoa membrane
is closely related to the motility and viability of
spermatozoa.

The relationship between lipids and sperm
production is complex and unknown in its
etiology. In humans, the cholesterol content
of sperm varies significantly, even between
gjaculates (34). In the meantime, the amount
of cholesterol in sperm membranes is directly
proportional to the sperm morphology (35) and
fertility potential (34). For several mammalian
species, the lipid composition of the sperm
plasma membrane has been determined (36).
In comparison to other cell types, spermatozoa
have a unique lipid composition. Spermatozoa
contain a greater proportion of neutral lipids,
particularly ahigh concentration of diacylglycerol
(DAG) (37,38). Recently, the lipid component
(O-acyl)-w-hydroxy-fatty acids (OAHFA) with
acarbon chain length of up to 52 was identified
in spermatozoafor thefirst time. Itwasfoundin
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the head of sperm rather than thetail region (38).

However, few studies are examining the
detail ed rel ati onshi psbetween serum chol esterol
or other lipid profiles and sperm quality. This
cross-sectional study, like our previous ones,
had some limitations (39,40). These included
the lack of semen volume and total sperm count
data in the initially designed protocol of the
program, absenceof detail ed recordsof endocrine
levels and lipid contents of semen, and lack of
abstinence duration recordsfor evaluationin the
study. Moreover, the lipid-related pathological
conditions, suchasfamilial hypercholesterolemia
or ApoE genotype, were not explored in our
study because of the initially designed data
requirement. The semen samples of our study
were collected using home-collection kits; the
quality may not be equal to that resulting from
theon-sitecollection. Further studies, including
those assessing the lipid content of semen and
performing measurement of lipid-rel ated nuclear
receptorssuch asliver X receptors (LXRs) (41),
peroxisome proliferator-activated receptors
(PPARS), small heterodimer partner (SHP) (42),
27,andretinoid X receptors(RXRs) (43), should
be designed further to explore the relationships
between lipids and semen quality (34).

Reduced motility, intracellular enzyme
damage, and damagetothestructureof theplasma
membrane are all characteristics of spermatozoa
damaged by lipid peroxidation (44). Additionally,
as spermatozoa mature in the epididymis, the
composition of the components that comprise
the spermatozoa plasma membrane changes.
The plasma membrane of the spermatozoa will
lose some cholesterol, increasing the ratio of
unsaturated fatty acids to cholesterol (45).

Theincreasein abnormalitiesinthetreatment
group was caused by the purpl e eggplant extract
containing tannins. Tannins function to bind
proteins and ions contained in spermatozoa
membranes so that the tyrosine enzyme and
phosphorylation process in the spermatozoa
membranes are disrupted and ultimately cause
morphol ogical abnormaliti esof spermatozoa(46).
The increase in morphological abnormalities of
spermatozoa can be caused by damage in the
seminiferous tubul es and when the spermatozoa
leave the seminiferous tubules and during their
journey through the epididymis. The male
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reproductive system in normal conditions
maintains a balance between ROS production
and antioxidant activity. However, excessive
ROS productionin sperm or seminal plasmacan
impair theanti oxi dant defensemechani smsof the
sperm or seminal plasma, resulting in oxidative
stress. Itiswell established that oxidative stress
damages sperm chromatin/DNA. Antioxidant
therapy is widely accepted to improve sperm
quality and male fertility by reducing oxidative
stress. The findings of this study using purple
eggplant corroborate those of Sabeti et al. (47).

CONCLUSION

Giving ahigh-fat diet for 4 weekswas ableto
increase the bodyweight of rats and cholesterol
levelscomparedtothecontrol group. Atthesame
time, theadmini stration of purpleeggplant at 200
mg/kg, BW could reduce cholesterol levels and
increase the sperm count.
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RESUMEN

Pocos han sido los estudios y data epidemiol 6gica
venezolana actualizada y publicada respecto al
trastornodeansi edad generalizadaenlostrabajadores
del areadelasalud, cuya prevalencia anivel mundial
esde30% a50%, y haido exacer bandorecientemente
productodelapandemiapor |aCOVID-19. El objetivo
de este trabajo de investigacion es determinar la
prevalencia del trastorno de ansiedad generalizada
en los trabajadores del area de la salud en los
ambulatorios de Salud Chacao, durante el periodo
junio-agosto2021. Paraestosellevdéacabounestudio
descriptivo, transversal, cuantitativo y poblacional
en una muestra de 110 trabajadores del area de la
salud, incluyendo médicos generalesy especialistas,
y licenciados(as) en enfermeria. Predominé el sexo
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femenino y la edad promedio dela muestra estudiada
fue de 36,75 + 12,307 afos. El 50 % (n = 55) de la
muestra padece de ansiedad leve, principalmente los
médicos especialistas (61,8 %; n = 34); el 44 % (n
= 48), de ansiedad moderada a severa, sobre todo
los enfermeros (43,7 %; n = 21); y el 6 % restante (n
= 7), de ansiedad leve a moderada, en especial los
médicos generales (85,7 %; n = 6). La prevalencia
de estrésfue de 67,9 % (n = 75). Se pudo demostrar
que existe una alta prevalencia, estadisticamente
significativa, del trastornodeansiedad generalizadaen
lostrabajadoresdel areadela salud de Salud Chacao,
pudiendo extrapolarseal resto delosprofesionalesde
la salud, tanto a nivel nacional como internacional.

Palabr as clave: Ansiedad; depresion; estrés; salud
mental.

SUMMARY

Few arethestudiesand epidemi ol ogical datapublished
and updated in Venezuela, regarding generalized
anxiety disorder in health workers, whose worldwide
prevalence is 30 % to 50 %, with a recent increase
dueto the COVID-19 pandemic. The objective of this
study is to determine the prevalence of generalized
anxiety disorder inthehealthworker sof theambul atory
healthcare centers of Salud Chacao, during June-
August 2021. The authors carried out a descriptive,
cross-sectional, quantitative, and population study,
with a sample of 110 health workers, including
specialist medical doctors, general physicians, and
nurses. The female sex was predominant, and the
mean age was of 36.75 £ 12.307 years. 50 % (n =
55) of said sample presented mild anxiety, especially
specialist medical doctors (61.8 %; n = 34); 44 %
(n = 48) referred moder ate to severe anxiety, mainly
nurses (43.7 %; n = 21); and the remaining 6 % (n
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= 7) presented mild to moderate anxiety, especially
general physicians(85.7 %; n= 6). Theprevalence of
stresswas67.9 % (n= 75). Thisstudy deter mined that
thereisahigh and statistically significant prevalence
of generalized anxiety disorder in the health workers
of Salud Chacao, which can beextrapolated totherest
of said workers, both nationally and internationally.

Keywor ds: Anxiety, depression, mental health stress.

INTRODUCCION

Tal comolodefinelaOrganizacion Mundial de
laSalud (OMS), lasalud es” unestado decompl eto
bienestar fisico, mental y social, y no solamente
la ausencia de afecciones o enfermedades’ (1).
Asimismo, la OMS define salud mental como
“un estado de bienestar en €l cual el individuo
se da cuenta de sus propias aptitudes puede
afrontar las presiones normales de la vida,
puede trabajar productiva y fructiferamente
y €es capaz de hacer una contribucion a su
comunidad” (2). Esto posiciona a la salud
mental como un componente fundamental del
bienestar y de la salud personal, asi como del
funcionamiento eficaz de una comunidad, y
no solamente como la ausencia de trastornos
mentales. Esta se encuentra determinada por
factores socioecondmicos y ambientales, e
influye en la conducta y en la salud fisica del
individuo (1,2), estando relacionadaasu vez con
laautonomia, competenciay las habilidades que
tiene una persona para realizarse intelectual y
emocionamente (3). Alrededor de450 millones
de personas padecen de algun trastorno mental a
nivel mundial, de los cuales, aproximadamente
1 millén de personas se suicidan araiz de dicho
trastorno (3). Su prevalenciahaido aumentando
progresivamente con el paso de los afos, siendo
la ansiedad y la depresion los mas frecuentes,
con un 50 % mas de prevalencia en las mujeres
queenloshombres (4). Masde 400 millonesde
personas sufren de depresion anualmentey mas
de 270 millones de personas sufren de crisis de
ansiedad al afno (5).

ConlapandemiadelaCOVID-19, laansiedad,
el estrés y la depresion han incrementado sus
cifras(6). Esaqui dondel ostrabajadoresdel area
delasalud, como profesionalesde primeralinea
de accidn, tienen mayor énfasis, considerando
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guelos estudiosinternacional es han demostrado
que aproximadamente entre un 30 % y 50 % de
estosprofesional essufrendetrastornosmental es,
fundamental mente de ansiedad, producto de no
solamenteestapandemia, sinotambiéndelasaltas
demandaslaboral esy motivospersonales(7-16).
Sinembargo, enVenezuel aexisteunafaltadedata
epidemiol égicarecientey actualizada, enrelacion
con laprevalenciade ansiedad y de trastorno de
ansiedad generalizada, - salvo aquellapublicada
por trabajos de investigacion independientes o
por cuerpos no gubernamentales, - tanto en la
poblacion general como en los profesionales
de &rea de la salud, caracterizados como una
poblacién vulnerableapadecer deenfermedades
fisicas y psicolégicas, producto del estrés
laboral (17), presentando altos indices de
agotamiento emocional, despersonalizacion,
irritabilidad, pérdidade idealismo y realizacion
personal reducida(18). Lascifrasinternacionales
concuerdan con €l estudiorealizado por Martinez
y col. en el Estado M érida, Venezuel a, publicado
aprincipiosdel 2021 (19). Noobstante, lascifras
reportadas por la ONG “Médicos Unidos por
Venezueld’, en su cuenta de Twitter en octubre
de 2020, son aun mas alarmantes, en donde
alrededor del 70 % deunamuestraestudiadade 1
266 trabajadoresdelasalud no solo hasufrido de
ansi edad durantelapandemia, sinodedepresion,
también (20). Esto demuestralaimportanciade
proveer ayuda psicoldgica a esta poblacion tan
vulnerable(7), asi comolarelevanciadepublicar
datosy cifras actualizadas sobre |la salud mental
de la poblacién, comenzando a nivel local e ir
extendiéndose progresivamenteanivel regional,
nacionda e, incluso, internacional. Y, a su vez,
considerando que en este pais no se cumplié con
el Plan deAccidn 2013-2020 sobre salud mental
dictado por la Asamblea Mundial de Salud de
laOMS, en el presente trabajo de investigacion
se llevd a cabo un estudio local con el objetivo
de determinar la prevalencia del trastorno
de ansiedad generalizada en los trabajadores
del &rea de la salud en los ambulatorios de
Salud Chacao, en Caracas, Venezuela. Por tal
motivo, con este trabajo se pretende responder
el siguiente cuestionamiento: ¢cual es la
preval enciadetrastornodeansi edad generalizada
en los trabajadores del area de la salud en los
ambul atoriosde Salud Chacao, duranteel periodo
de junio-agosto 20217
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METODOS

En el presente trabajo de investigacion se
Ilevé a cabo un estudio descriptivo, transversal,
cuantitativo y poblacional para determinar la
preval enciadetrastornodeansiedad generalizada
en el personal de salud de Salud Chacao, durante
el periodo comprendido entre junio y agosto de
2021. Lapoblacién aestudiar estuvo constituida
por €l personal desalud deloscuatroambul atorios
de Salud Chacao, entendi éndose por estoslasede
de la Emergencia, Altamira, Los Palos Grandes
y Bello Campo, en Caracas, Venezuel a, durante
el periodo comprendido entre junio y agosto de
2021, incluyendo médicosespeciaistas(n=56);
meédicos generales que estén llevando a cabo
su afo rural, dictaminado por € articulo 8 del
capitulo |1l delaLeydel EjerciciodelaMedicina
(n = 42); y licenciados(as) en enfermeria (n =
52); parauntotal de 150 trabajadores, tomandose
una muestra de 110 profesionales del areade la
salud pertenecientes a alguno(s) de los cuatro
ambul atoriosde Salud Chacao, durantedl periodo
comprendido entre junio y agosto de 2021.

Entre los criterios de inclusién se pueden
mencionar: médicos especialistas que trabajen
en alguno de los cuatro ambulatorios de Salud
Chacaoduranted periododetiempocomprendido
entrelosmesesdejunioy agosto de2021; médicos
generales, que actualmente estén llevando a
cabo su afio derural, dictaminado por €l articulo
8 del capitulo Il de la Ley del Ejercicio de la
Medicina, en alguno de los cuatro ambulatorios
de Salud Chacao durante el periodo de tiempo
comprendido entre los meses de junio y agosto
de 2021; y licenciados(as) en enfermeria que
trabajen en alguno de los cuatro ambulatorios
de Salud Chacao durante el periodo de tiempo
comprendido entre los meses de junio y agosto
de 2021. Todo lo que no se incluyd en los
criterios de inclusion previamente establecidos
fue considerado como un criterio de exclusion
del presente trabajo.

Para la elaboracion del presente trabajo
de investigacion, se le aplicd a la muestra,
previamente mencionada, una encuesta cerrada
de 32 preguntas, elaborada en la plataforma
“Formularios de Google’, posterior a una
explicacion detallada del proyecto hacia los
encuestados y de su consentimiento informado.

Gac Méd Caracas

La encuesta const6 de tres partes debidamente
identificadas y demarcadas. La primera parte
estuvo constituida por los datos filiatorios
del encuestado, respetando su anonimato y
confidencialidad, incluyendo edad, sexo y
ocupacion dentro del ambulatorio de Salud
Chacao en el que se encuentra trabagjando. La
segunda parte consistié en un total de catorce
preguntas cerradas, extraidas directamente de la
escalade ansiedad de Hamilton (HAM-A) (21),
al ser laescalapioneraen el estudio de ansiedad,
desarrolladaen 1959, y queseutilizaampliamente
en la actualidad para medir la severidad de los
sintomas de trastorno de ansiedad generalizada
en los pacientes, tanto a nivel clinico como
investigativo. Cadapreguntaeval laun sintoma
diferente que busca medir ansiedad psiquica
y somatica, siendo estos. estado de animo
ansioso, tension, temor, trastornos del suefio,
trastornos intelectuales, depresion, sintomas
musculares, sintomas sensoriales, sintomas
cardiovasculares, sintomas gastrointestinales,
sintomasrespiratorios, sintomasgenitourinarios,
sintomas vegetativos y comportamiento al
momento de la encuesta, cuantificando la
severidad de dicho sintoma en una escala del O
al 4, siendo 0O, no presente; 1, leve; 2, moderado;
3, severo; y 4, muy severo. Cadavalor se suma
paraobtener un resultado que puede variar entre
0 y 56 puntos, en donde un puntaje menor a
17 indica sintomatologia leve;, entre 18 y 24,
una sintomatologia de leve a moderada; y, por
ultimo, entre 25 y 30 0 mas, una sintomatol ogia
de moderada a severa. Y la terceray ultima
parte de esta encuesta consistié en 18 preguntas
elaboradas por los autores de este trabajo de
investigaci 6n, rel acionadasal osposiblesfactores
de riesgo y/o comorbilidades presentes en los
encuestados, rel acionadosal trastornodeansi edad
generalizada, en donde estos debieron contestar
“Si” 0 “NO”, dependiendo de su respuesta a
dicho cuestionamiento. Enestaparte, sehicieron
preguntas relacionadas a los niveles de estrés
de los participantes; ansiedad familiar; eventos
traumdticos de la nifiez; depresion personal y
familiar; consumo deal cohol, habitostabaquicos
y sustancias ilicitas; comorbilidades presentes;
hébitos alimenticios; crisis de ansiedad y de
panico.

Posterior alarecol eccidondedatos, seprocedi6
a descargarlos, organizarlos y totalizarlos
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mediantelael aboraci 6n de unabase dedatoscon
el programa “Microsoft Excel 2016”. Unavez
elaborada, setrasladaron al software estadistico
para epidemiologia denominado “SPSS’ para
Windows version 20. Se calcul6 el promedioy
ladesviacion estandar delasvariabl escontinuas.
Las variables categéricas fueron expresadas
en porcentgje, asi como también la frecuencia
simple. Seemplearonlastablascruzadas2x2 con
el calculodel IntervalodeConfianzadel 99% (1C
99 %) paracomparar lasvariables. Seconsiderd
el valor de p<0,05 como estadisticamente
significativo.

RESULTADOS

En el presente trabajo de investigacion, se

recibi6 un total de 128 encuestas, de las cuales
solamenteseanalizaronlas110 quecumpliancon
absolutamente todos los criterios de inclusion.
De esta muestra, €l 41 % (n = 45) pertenecia a
grupo de médicos especiaistas; € 36,4 % (n =
40), a grupo de médicos generales; y € 22,7 %
restante(n=25), al grupodeenfermeria. Laedad
promedio de la muestra estudiada fue de 36,75
+ 12,307 afos, con un minimo de 25, y maximo
de 64 afnos. Asimismo, el 70,2 % (n = 77) de
los encuestados pertenecian al sexo femenino,
mientras que € 29,8 % (n = 33), al masculino.

Cabe resaltar que e 50 % (n = 55) de la
muestra padece de ansiedad leve; €l 44 % (n =
48), de ansiedad moderada a severa; y € 6 %
restante (n = 7), de ansiedad leve a moderada.
Como se evidencia en e Cuadro 1, dentro de
la muestra con ansiedad leve, € 61,8 % (n =

Cuadro 1

Prevalencia de trastorno de ansiedad generalizada en los trabajadores del area de la salud de Salud Chacao, en relacion
con su especialidad y sexo

Tipo de ansiedad N° % p 1C 99 %
Leve Médico genera 18 32,7
Médico especialista 34 61,8 < 0,05 0-0,053
Licenciado(a) en enfermeria 3 54
Total 55 100,0
Sexo femenino 47 85,4
Sexo masculino 8 14,5 > 0,05 0,244 -0,517
Total 55 100,0
Leve amoderada Médico general 6 85,7
Médico especidlista 0 0,0 < 0,05 0-0,053
Licenciado(a) en enfermeria 1 14,3
Total 7 100,0
Sexo femenino 3 42,8
Sexo masculino 4 57,2 > 0,05 0,244 -0,517
Total 7 100,0
M oder ada a severa Médico general 16 29,0
Médico especidlista 11 22,9 < 0,05 0-0,053
Licenciado(a) en enfermeria 21 43,7
Total 48 100,0
Sexo femenino 27 56,3
Sexo masculino 21 43,7 > 0,05 0,244 -0,517
Total 48 100,0

896

Vol. 129, N° 4, diciembre 2021



CARVALLORUIZ D, ET AL

34) eran médicos especiadistas; e 32,7 % (n
= 18), médicos generales; y € 5,4 % (n = 3),
licenciados en enfermeria; asuvez, el 85,4 % (n
=47) pertenecian al sexofemenino, mientrasque
el 14,5% restante (n = 8), al masculino. Por su
parte, dentro del grupo con ansiedad moderadaa
severa, €l 43,7 % (n=21) eran enfermeros(as); €l
299% (n=16), médicosgenerales; y €l 22,9 % (n
=11), médicosespecialistas; asimismo, €l 56,3 %
(n = 27) formaban parte del sexo femenino, y €l
43,7 % (n=21), del masculino. Por ultimo, dentro
del grupodeansiedadleveamoderada, el 85,7 %
(n = 6) de esta peguefia muestra eran médicos

generales, mientras que € 14,3 % restante (n
= 1) eran enfermeros(as); del mismo modo, €l
57,2 % (n = 4) pertenecian al sexo masculino, y
el 42,8 % (n = 3), a femenino.

El 67,9 % (n = 75) de lamuestratotal refirio
presentar estrés. Deestamuestra, el 53% (n=40)
refirid quesusnivel esdeestréseran moderados; el
43,9 % (n=33), leves; y el 3% (nh = 2), severos.
Respecto alos que refirieron presentar estrés, el
64 % (n = 48) presenta ansiedad de moderada a
severg; €l 28 % (n=21), ansiedad leve; y el 8 %
(n=6), ansiedad deleve amoderada (Cuadro 2).

Cuadro 2
Prevalencia de estrés en los trabajadores del &rea de la salud de Salud Chacao, en relacion con el tipo de ansiedad que
presentan
Estrés Ansiedad Ansiedad Ansiedad p 1C 99
leve levea moderada a
moder ada severa
N° % N° Ne° %
Si 21 28,0 6 48 64,0 < 0,05 0-0,053
No 34 97,1 1 0] 0,0

El 52 % (n = 57) de la muestra refirié no
haber sufrido ningln evento traumati co durante
su infancia que los haya afectado durante su
adolescencia y adultez. Asimismo, €l 60,7 %
(n = 67) refirié que por lo menos un miembro
de su familia padece de ansiedad, y € 52,4 %
(n = 58), que por lo menos un familiar sufre de
depresion. Sin embargo, a diferencia de sus
familiares, el 83,3 % (n = 92) de la muestra no
padece de depresion.

El 71,4 % (n = 79) de los trabajadores
encuestadosconsumelicor. Deestegrupo, el 58,1
% (n=46) o hace ocasi onal mente, solamentelos
finesde semana, mientrasque el 41,9 % restante
(n = 33) lo hace una vez al mes o menos. El
77 % (n = 37) de los encuestados con ansiedad
moderada a severarefiere consumir alcohol, asi
como €l 63,6 % (n = 35) de los trabajadores con
ansiedad leve, y € 100 % (n = 7) con ansiedad
leve a moderada (Cuadro 3). Por otro lado,
tan solo € 14,3 % (n = 16) de la muestra total
fuma, con un nimero promedio de 3,67 + 1,435

Gac Méd Caracas

cigarrillosdiarios, desdehace 9,25 + 5,311 afios.
El 42,8 % (n = 3) delamuestracon ansiedad leve
amoderadarefirio presentar habitos tabaquicos,
asi como € 12,7 % (n = 7) de la muestra con
ansiedad leve, y, finalmente, el 12,5% (n = 6) de
los encuestados con ansiedad moderadaasevera
(Cuadro 4). Por ultimo, solamente €l 1,8 % (n
= 2) de la muestra encuestada refirié consumir
otrasdrogasiilicitas.

Tan solo el 22,9 % (n = 25) refirié padecer
dealgunacomorbilidad o enfermedad sistémica,
prevaleciendo, en esta pequefia muestra, asma
bronquial, en € 42,1 % (n = 11); hipertension
arterial, enel 36,8% (N=9); diabetesmellitus, en
el 15,8% (n=4); yrinitisalérgica, enel 5,3% (n
=1). Dentro de este grupo, el 37,5% (n=18) de
los encuestados con ansiedad moderadaa severa
refirid presentar algunade estascomorbilidades;
al igual que e 14,2 % (n = 1) delostrabajadores
conansiedadleveamoderada, y el 10,9 % (n=6)
delosprofesionalesconansiedadleve(Cuadro5).

897



TRASTORNO DE ANSIEDAD GENERALIZADA

Cuadro 3

Consumo de alcohol par parte de los trabajadores del area de la salud de Salud Chacao, en relacion con € tipo de
ansiedad que presentan

Consumo Ansiedad Ansiedad Ansiedad p 1C 99 %
de alcohol leve levea moderada a
moderada severa
Ne° % Ne° % Ne° %
Si 35 63,6 7 100,0 37 77,0 < 0,05 0-0,053
No 20 64,5 0 0,0 11 35,5
Cuadro 4

Consumo de tabaco par parte de los trabajadores del &rea de la salud de Salud Chacao, en relacién con € tipo de ansiedad
gue presentan

Consumo Ansiedad Ansiedad Ansiedad p IC 99 %
detabaco leve levea moderada a
moderada severa
N©° % N©° % N©° %
Si 7 12,7 3 42,8 6 12,5 > 0,05 0,159-0,413
No 48 51,0 4 4,2 42 44,8
Cuadro 5

Prevalencia de comorbilidades en los trabajadores del érea de la salud de Salud Chacao, en relacion con €l tipo de
ansiedad que presentan

Comor bilidad Ansiedad Ansiedad Ansiedad p 1C 99 %
leve levea moderada a
moder ada severa
N° % N° % N° %
Si 6 10,9 1 14,2 18 37,5 >0,05 0-0,053
No 49 57,7 6 7,0 30 35,3

Por otra parte, el 53,6 % (n = 59) de la
muestra total de encuestados no presenta una
dieta balanceada, saltdndose una o0 mas de las
tres comidas del dia. Asimismo, el 85,7 % (n=
94) refirié consumir dulcesy comida chatarrao
de establecimientos de comidargpida. De este
grupo, el 64,6 % (n = 61) lo hace en cantidades
moderadas; el 31,6 % (n = 30), en cantidades
pequeiias; y € 3,8 % restante(n=3), en cantidades
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grandes. El 72,5% (n = 68) consume estetipo de
alimentos entre unay tres veces ala semana; €l
23,8 % (n = 23), unavez ala semana o menos,
y el 3,8 % restante (n = 3), mas de tres veces a
la semana.

Por ultimo, €l 51,2 % (n = 56) de la muestra
total de encuestados refirié haber presentado al
menosun episodiodecrisisdeansiedadalolargo
devida. Mientras que, tan solo un poco menos
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delamitad de estamuestra, esdecir, €l 45,2% (n
= 50), refirié haber presentado por |o menos un
episodio de crisis de panico en algln momento
desuvida. Estoseevidencio, principalmente, en
losencuestadosquerefirieron ansiedad moderada

a severa, especificamente en e 85,7 % (n = 48)
de este grupo, en el caso de crisis de ansiedad
(Cuadro 6), y en el 90 % (n = 45), en €l caso de
crisis de panico (Cuadro 7).

Cuadro 6

Prevalenciade crisis de ansiedad en los trabajadores del area de la salud de Salud Chacao, en relacion con €l tipo de
ansiedad que presentan

Crisisde Ansiedad Ansiedad Ansiedad p IC 99 %
ansiedad leve levea moderada a
moderada severa
N° % N° % N° %
Si 1 1,8 7 12,5 48 85,7 < 0,05 0-0,053
No 54 100,0 0 0,0 0 0,0
Cuadro 7

Prevalencia de crisis de panico en los trabajadores del area de la salud de Salud Chacao, en relacién con €l tipo de
ansiedad que presentan

Crisisde Ansiedad Ansiedad Ansiedad p I1C 99 %
panico leve levea moderada a
moder ada severa
N° % N©° % N©° %
Si 0 0,0 5 10 45 20 < 0,05 0-0,053
No 55 91,7 1 1,7 4 6,6
DISCUSION Estado Mérida, Venezuela, la muestra estuvo

Actualmente, existe una escasez de
publicacionesenlaliteraturanacional rel acionadas
a la prevalencia de trastorno de ansiedad
generalizada en los profesionales del areade la
salud. Los datos mas recientes que se mangjan
forman parte de una publicaci 6n extraoficial por
parte de la ONG venezolana llamada “ M édicos
Unidos por Venezuela’, en donde se establece
que€l 70 % delos médi cosvenezol anos padecen
de ansiedad y de depresion, producto de la
pandemiadelaCOVID-19 (20). Al igual queen
el presentetrabajodeinvestigacion, en el estudio
llevado a cabo por Martinez y col. (19), en €l

Gac Méd Caracas

constituidaen sumayoriapor médicosgenerales
y especialistas(65,7 %), seguidospor licenciados
en enfermeria (23,4 %), prevaleciendo € sexo
femenino, al igual queen estetrabajo. Del mismo
modo, Chen y col. (12) reportaron una muestra
similar, constituida por médicos especialistas y
generales en un 60,2 % y enfermeros(as) en un
34,48 %, también con una prevaencia del sexo
femenino en un 68,63 %, coincidiendo con €l
presente estudio.

En comparacion a resto de la poblacion,
los trabajadores del érea de la salud tienden a
presentar una mayor prevalencia de trastorno
de ansiedad generalizada. Cai y col. (9), en un
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estudiollevado acaboen China, determinaronque
el 15,7 % delosmédicosal frentedelapandemia
por COVID-19 presentaban mas sintomas de
ansiedad que € 7,4 % que no lo estaba. Por
su parte, Chen y col. (12) reportaron que un
30,38 % de su muestrapadeciadeansiedad leve,
mientras que un 16,63 % padecia de ansiedad
de moderada a severa, adiferenciadel presente
trabajo de investigacion, en donde los autores
reportaronunapreval enciadeansiedadlevedeun
50 %, y de ansiedad de moderada a severade un
44 %, cifrasestadisticamente massignificativas,
encontrandose dentro del rango de 11,3-50 %,
reportado por estudios internacionales (13).

Sin embargo, se pudo evidenciar que fueron
los médicos quienes reportaron una mayor
prevalencia de ansiedad moderada a severa en
la muestra de Chen y col. (12), en un 17,68 %o,
a diferencia de este trabajo, en donde fueron
los licenciados en enfermeria, en un 43,7 %,
coincidiendo con los resultados reportados
por Liuy col. (10), en donde & 14,4 % de los
enfermeros(as) prevalecieron sobre el 11,8 %
de los médicos con sintomas de ansiedad. La
mayor prevalenciade ansiedad en la muestrade
Martinezy col. (19) fueenlosmédicosgeneral es,
en un 7,8 % para ansiedad moderada. Incluso,
los resultados reportados por Pappay col. (21)
difieren mucho mas, en vistade que el 17,93 %
de su muestra refirié presentar ansiedad leve,
mientras que tan solo el 6,88 % refirid presentar
ansiedad de moderada a severa. En un estudio
llevado acabo en Ciudad deM éxico por V asguez-
Ramirez y col. (22), |la prevalencia de trastorno
de ansiedad generalizada en médicos generales
fue de 15,5% para ansiedad leve, 9,1 % para
ansiedad moderaday 2,6 % paraansiedad severa.

Con respecto a los factores de riesgo del
trastorno deansi edad generalizada, laprevalencia
deestrésenlamuestrade Martinezy col. (19) no
fuesignificativa, considerando quemasdel 60 %
de la misma no lo presentaba, a diferencia del
presentetrabgj o, endondeed 67,9 %refiri 6 padecer
de estrés, de los cuales, € 53 % refiridé que sus
niveles eran moderados, difiriendo nuevamente
con las cifras de Martinez y col. (19), cuya
prevalenciadeansi edad moderadafuede12,7 %.
La prevalenciade estrés en la muestra de Sal ari
y col. (7) fue de 45%, cifras més significativas
que lasde Martinez y col. (19), pero menos que
lasreportadas por | os presentesautores. Ozamiz-
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Etxebarriay col. (23), en Espafia, reportaron una
prevalenciade 18 % paraestrésleveen sumuestra,
seguido deestrésmoderado enun 14,2 %. Ahora
bien, un poco menos del 20 % de la muestra de
este estudio refirié padecer de depresion, aun
cuando €l 52,4 % presentaa menos un familiar
con sintomas depresivos; sin embargo, Guptay
col. (13) reportaronunaprevalenciadedepresion
detansolo 8%,y Martinezy col. (19), de 34,7 %,
cifras poco significativas, coincidiendo con este
trabajo de investigacion.

El consumo deal cohol por partedeestamuestra
fueestadisticamentesignificativo,enun71,4%, a
diferenciadesushabitostabaquicosy consumode
otrasdrogasilicitas, quereportaron prevalencias
de 14,3 %Yy de 1,8 %, respectivamente. Aunque,
cabe resaltar que Alonso y col. (24) reportaron
unaprevalenciatotal de 6,2 % en sumuestrapara
consumo deestastressustanci as, estadisticamente
poco significativo. Ahora bien, respecto a la
presencia de comorbilidades en la muestra
estudiada, solamente el 22,9 % de esta refirio
presentarlas, prevaleciendo asma bronquia e
hipertension arterial, una cifra muy cercana a
la reportada por Ozamiz-Etxebarriay col. (23),
lacual fue de 14,9 %. Fisiopatoldgicamente, la
ansiedad y el estrés no solo tienden a participar
en la génesis del asma bronquial, sino también
en su exacerbacioén, producto de la interaccion
existente entre e sistema nervioso, endocrino,
inmunologico y comportamental. Se ha
demostrado que los pacientes con asmay otros
sintomas respiratorios presentan una mayor
prevalencia de comorbilidades psiquiatricas
que €l resto de la poblacién (25,26). Bardach
y col. (27) reportaron una prevalencia de 24,7
% de ansiedad y depresién en una muestra de
mas de 65 mil pacientes con asma bronquial,
de los cuales, € 27,6 % padecia de mas crisis
asmaticas anuales que aquellos pacientes que
no padecian de dichos trastornos psiquiatricos.
Asimismo, estudios recientes han demostrado
unarel acién bidireccional masacentuadaentrela
ansiedad ehipertensidnarterial, sobretodo por la
variabilidad delatensién arterial y disminucién
delasensibilidad delosbarorreceptores, producto
de una disfuncion autondmica (28), tal como
sefial 6 Ifeagwazi y col. (29) en su estudio. Liu
y col. (30) demostraron queel estrés psicosocial
esta asociado a un incremento en €l riesgo de
padecer de hipertension arterial y viceversa.
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Gracias a la presencia del gje microbiota-
intestino-cerebro, se pudo evidenciar una
relacion bidireccional entre la prevalencia
de ansiedad en la muestra y €l tipo de dietay
alimentacidn que esta tiene en su vida diaria,
con un predominio de carbohidratos y grasas,
considerados alimentos proinflamatorios ricos
en interleuquina-6 y proteina C reactiva, los
cuales tienden a formar parte de los habitos
nutricionales de las personas con trastornos
de salud mental, como ansiedad y depresion,
pudiendo exacerbarlos si ya los presentaban.
Asimismo, tienen la capacidad de incrementar
los marcadores de estrés oxidativo, como
oxidacion proteicay peroxidacionlipidicaanivel
cerebral y periférico, empeorando |os sintomas
de ansiedad y depresion. Del mismo modo, se
induce un proceso de disfuncién mitocondrial
central y periférica, en donde se interrumpe la
fosforilacion oxidativa y la produccién de ATP
por parte de las mitocondrias, disminuyendo
la neuroplasticidad y neurogénesis, los cuales
son elementos centrales en la fisiopatologia de
la depresion. Consecuentemente, esto también
puede desencadenar la producciéon exagerada
de radicales libres, procesos inflamatorios y
resistenciaalainsulina. Existe una asociacion
directamente proporcional entre la obesidad y
los trastornos mentales; los pacientes obsesos
tienen 55 % mas probabilidades de padecer
de dichos trastornos, mientras que aquellos
paci entes con ansiedad y depresi 6n clinicamente
diagnosti cadas tienen 58 % mas probabilidades
de padecer de obesidad. A suvez, hay unasobre
activacion y desregulacion del g e hipotdlamo-
hipéfisis-adrenal, con mayor sintesisy secrecion
de glucocorticoides. Estos habitos pueden
observarse en pacientes ansiosos que tratan
de mitigar su sintomatologia mediante una
alimentacion placenteray emocional en grandes
y reiteradas proporciones (31).

El 51,2 %Yy el 45,2 % de esta muestrarefirio
haber presentado al menos un episodio de crisis
de ansiedad y de panico alo largo de su vida,
respectivamente. Sin embargo, |os resultados
reportados por Alonso y col. (24) fueron menos
significativos, especificamentede22,5%y 24 %
para estos mismos criterios. Todos estos datos
demuestran una preocupacion en el ascenso
de la prevalencia de trastorno de ansiedad
generalizada en los trabajadores de la salud de
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Salud Chacao, lo cual puede extrapolarse al
resto de los profesionales del pais e, incluso,
de los otros paises. Y en €l caso de la muestra
estudiada, este incremento puede deberse a una
amalgama de factores asociados en tres puntos
convergentes: lavidaenVenezuel a, dentroy fuera
de los centros de salud; el estilo de vida de los
trabajadores del area de la salud y la pandemia
delaCOVID-19.

Actualmente, la crisis sociopolitica,
econdmica, cultural y ambiental en Venezuela
ha dificultado proporcionalmente la existencia
de una buena calidad de vida en este pais.
Se ha exacerbado el proceso de deterioro del
sistema sanitario nacional, reflgandose en una
falta de mantenimiento de los centros de salud
a nivel nacional, principamente los hospitales
y ambulatorios, carentes de un correcto
abasteci miento deinsumosy equi posbasi cos, asi
como demedicamentos; fall asel éctri cas, aumento
delaincidenciay prevalencia de enfermedades
facilmente prevenibl es; disminucion del nimero
detrabajadores; y unclaroincrementodel nUmero
de muertes de pacientes. Todo esto tiende a
repercutir en el estatus mental y psicologico de
todosloshabitantes, incluyendolosprofesionales
delasalud, quienesno solohacenvidaenestepais
con estas condiciones tan deplorables, sino que
tambi én deben gj ercer suvidaprofesional enestos
centros de salud. Existe una desvirtualizacion
personal y emocional con y hacia su futuro
personal y laboral, lo que tiende a incrementar
sus cifras de ansiedad (18,32).

Asimismo, las altas demandas laborales de
los profesionales del area de la salud son cada
vez maés incipientes. Se ha evidenciado que
son estos quienes han estado mas propensos a
padecer de sintomas como agotamiento fisicoy
mental, desapego, irascibilidad, insomnio, abulia,
poca concentracion, deterioro en su desempefio
profesional, renuncia a sus centros de trabajo,
miedo, frustracion, impotencia, preocupaciony
depresi6n, alterando su calidad de vida personal
y profesional (33-36). Patifio Hernandez y
col. (18) reportaron que los médicos residentes
de Medicina Interna de diferentes hospitales
venezolanos presentan una prevalencia de
sindromedeburnout de 20,7 %, estadisticamente
significativa. A suvez, reporté una prevalencia
de 81,7 % de agotamiento emocional; 67,1 %,
de despersonalizacion; y 39 %, de realizacion
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personal. Del mismo modo, las guardias
nocturnas constituyen una clara alteracion del
ritmo circadiano de estos profesionales por las
pocas horas de suefio y de descanso que tienen,
provocando mayor liberacion de cortisol y de
tirotropina, incrementando sus niveles de fatiga
y de agotamiento mental y fisico, haciendo
gue estos estén mas propensos de tener mas
accidentes laborales, menor concentracion y
capacidad resolutiva de trabgjo, y aumentando
la sintomatologia de ansiedad y de estrés (37-
40). McCullough vy col. (41) determinaron que
laprevalenciade ansiedad en lostrabajadoresde
la salud tiende a incrementar mas con cada afio
gue pasa, sobre todo en los médicos residentes,
evidenciando unaumentodel 22,8 % ensu primer
anoa29,6 %o, sieteariosmastarde, principal mente
en el sexo femenino, tal como seevidencié en el
presente estudio.

Por ultimo, sedebemencionar quelapandemia
de la COVID-19 constituye un reto para los
profesionales de la salud, quienes deben de
tener la capacidad psicosocial adecuada para
poder atender aun alto flujo de pacientes diario,
exponiéndose ante esta enfermedad que no ha
sido del todo dilucidada, sin contar con equipos
de proteccion personal en muchos casos, con
cargas de trabgjo extremas, viendo enfermarse
y morir a sus pacientes y colegas, tomando
decisiones en cuestion de segundos que pueden
determinar el destino de una paciente, hastaque
finalmente alcanzan un estado de sobrecarga
emocional y fisica que se traduce en crisis de
ansiedad, sindromedeburnout, depresion, estrés
postraumético, evitacion, frustracion e ira (22-
25). Todas estas razones expuestas hacen que
los trabajadores del area de la salud requieran
servicios de salud mental y atencion psicosocial
inmediata (42).

CONCLUSIONES

Se demostré que existe una alta prevalencia,
estadisticamente significativa, del trastorno
de ansiedad generalizada en los trabajadores
del &rea de la salud en los cuatro ambulatorios
perteneci entesaSal ud Chacao, principalmentede
ansiedad levey demoderadaasevera, cifrasque,
si bien pertenecenaunamuestrareduciday local,
pueden extrapol arseaunamayor poblacion. Hubo
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unamayor prevalenciaen e sexo femenino, sin
distincion delaedad. Losmédicosespeciaistas
fueron los que masrefirieron presentar ansiedad
leveen estetrabgj o; loslicenciadosenenfermeria,
ansiedad de moderada a severa; y los médicos
generales, ansiedad de leve a moderada.

Respecto a los factores de riesgo, se debe
hacer especial énfasis en la prevalencia de
estrés en esta muestra, en donde mas de la
mitad de los encuestados lo experimentan a
diario, particularmente con niveles moderados,
refiriendo presentar ansiedad de moderada a
severa, asuvez. Losnivelesdeansiedadfamiliar
también fueron significativos y, a pesar de que
mas de la mitad de la muestra refiri6é tener por
lo menos un familiar padeciendo de depresion,
estano lapresentaen su gran mayoria. No hubo
significancia estadistica respecto a posibles
eventostraumaticos delainfanciaqueloshayan
afectado durante el transcurso de su vida. El
consumo delicor, sobretodo ocasional, entodos
losencuestadosquerefirieron presentar ansiedad,
fue sumamente significativo, adiferenciadelos
habitos tabaquicos y consumo de otras drogas
ilicitas. Menos de la mitad de la muestra con
trastorno de ansiedad generalizada refirio
padecer de alguna comorbilidad o enfermedad
sistémica, dentro de las cuales prevalecieron
asmabronquial ehipertension arterial. También
se pudo evidenciar una correlacion entre los
habitos alimenticios de la muestra encuestada
y la prevalencia de trastorno de ansiedad
generalizada, al no presentar unadietabalanceada
en su mayoria, saltdndose una o més de las tres
comidas del dia, y presentando habitos poco
nutricionales en base a dulces, chucherias y/o
comida chatarra en moderadas cantidades, de 1
a3 dias alasemana, dandole especial énfasis al
rol quecumpled € emicrobiota-intestino-cerebro
dentro de la génesis de trastornos de ansiedad.

Méas de la mitad de la muestra refirié haber
presentado al menos un episodio de crisis de
ansiedad a lo largo de su vida, particularmente
aquellos que presentan ansiedad de moderada a
severa. No obstante, si bien un poco menosdela
mitad delosencuestadosrefiri 6 haber presentado
algun episodio de crisis de panico, lafrecuencia
fue estadisticamente significativa, sobre todo
en los trabajadores con ansiedad de moderada a
severa, asuvez. Por dltimo, estetrabajo permiti
reiterar laimportanciay lautilidad delaescalade
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ansi edad de Hamilton como método diagnéstico
del trastorno deansi edad generalizadaen el campo
delapsiquiatriay psicologia.

Selesexhortaal asautori dadesgubernamental es
competentes a que publiquen las cifras
epi demi ol 6gi cas actualizadasrespecto alasalud
mental en la poblacién venezolana, en vista de
gue estos padecimientos tienden a incrementar
progresivamente con el paso de los afos, y
actualmente no se manegjaunadatacon cifrasque
permitan exponer larealidad delaprevalenciae
incidencia de estos casos. Asimismo, se deben
seguir realizando méas estudi osde estetipo, tanto
enlapoblaciongeneral comoenlosprofesionales
de la salud, tratando de manejar una muestra
significativamente mas grande, y no solamente
anivel local, como en este caso, donde solo se
tomaron como base los ambulatorios de Salud
Chacao, sino también a nivel estatal y nacional,
en establ eci mientosde sal ud masvoluminosos, ya
sean publicoso privados, representando unacifra
mas real que pueda extrapolarse a resto de los
paisesdel mundo. Esimperativo quelafinalidad
de este tipo de trabajos de investigacion resalte
laimportanciade buscar ayudacon especialistas
en la materia, ya sea un psicdlogo o psiquiatra,
ya que son estos quienes pueden manegjar estos
tipos de trastornos, para abordar de la mejor
formaposiblelasalud mental delosciudadanos.
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SUMMARY

Background: Coronary heart disease has an impact
on the psychol ogical aspect of the patients, including
anxiety responses. Anxiety responses can be reduced
with the positive self-talk technique. This study aims
toanalyzetheeffect of positivesel f-talkinreducing the
anxiety level of patients with coronary heart disease.
M ethods: The study was a pre-experimental design
with a single group pretest-posttest on 55 patients
with coronary heart disease treated at Siti Khodijah
Muhammadiyah Hospital in Sepanjang, Sidoarjo,
Indonesia. The Zung Self-Rating Anxiety Scale (SAY
SRAS) was used to collect data. Results: Among 55
patients, most of the patients were in the age range
of 58-64 yearsold (25 patients, 46.7 %), unemployed
(22 patients, 40 %), and high school level of education
(29 patients, 52.8 %). The pre-test data showed that
dominant patients experience moderate anxiety (51
patients, 93.3 %). At the same time, the post-test
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results showed a decrease in anxiety levels to mild
anxiety (50 patients, 93.3 %). There were significant
differences between pre-test and post-test (p=0.001).
Conclusion: Positive self-talk exerts a significant
action in reducing the anxiety levels of patients with
coronary heart disease.

Keywor ds: Positive self-talk, anxiety, coronary heart
disease

RESUMEN

Antecedentes. La enfermedad coronaria tiene un
impacto en el aspecto psicolégico de los pacientes,
incluidaslasrespuestasdeansiedad. Lasrespuestasde
ansiedad se pueden reducir conlatécnicadel dialogo
interno positivo. Este estudio tiene como objetivo
analizar € efecto del didlogo interno positivo en la
reduccion del nivel de ansiedad de |os pacientes con
enfermedad coronaria. M étodos: El estudio utilizd
un disefio preexperimental con un solo grupo de
preprueba-posprueba en 55 paci entescon enfer medad
coronaria tratados en el Hospital Sti Khodijah
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Muhammadiyah en Sepanjang, Sidoarjo, Indonesia.
Se utilizé la escala de ansiedad de autoeval uacion de
Zung (SAS/ SRAS) pararecopilar datos. Resultados:
Entre los 55 pacientes, la mayoria de los pacientes
tenian unrango de edad de 58 a 64 afios (25 paci entes,
46,7 %), desempleados (22 pacientes, 40 %) y nivel
de educacién secundaria (29 pacientes, 52,8 %). Los
datos previosala prueba mostraron quelos pacientes
dominantesexperimentan unaansiedad moder ada (51
pacientes, 93,3 %). Al mismo tiempo, los resultados
posteriores a la prueba mostraron una disminucién
en los niveles de ansiedad a una ansiedad leve (50
pacientes, 93,3 %). Hubo diferencias significativas
entrelapruebapreviaylapruebaposterior (p= 0,001).
Conclusion: El dialogo interno positivo gerce un
efecto significativo en la reduccion de los niveles de
ansiedad delos pacientes con enfermedad coronaria.

Palabr as clave: Dialogo interno positivo, ansiedad,
enfermedad coronaria.

INTRODUCTION

Coronary heart disease (CHD) is one of the
leading health problems and the most common
cause of death in developing countries. CHD
ranks 7th as the most common cause of death
from all hospitals in Indonesia, with 3 910
sufferers (1). In addition, it not only has a
physical and physiological impact, but CHD
has also an impact on psychological conditions,
such asadjustment disorders, anxiety, stress, and
depression (2). Basic Health Research records
that 1.5 % or 15 of 1 000 Indonesians suffer from
CHD. Besides, inEast JavaProvincein 2013, the
prevalence of heart disease was 0.5 % based on
the diagnosis of health workers, and it increased
in 2018, which is above the national average of
1.5 % (3). Data are obtained from the Arafah
Room at Siti Khadijah Muhammadiyah Hospital,
Indonesia throughout the year. It is stated that
the number of CHD patient visits during 2017
in 198 patients and tends to increase in 2018 as
many as 233 patients.

CHD affects the physical and physiological,
and psychological responses of the patients.
There are CHD sufferers aged more than 60
years who experience anxiety, and the level of
the anxiety mostly experienced is the level of
severe anxiety (4). The results of other studies
demonstrate that factors that affect the quality
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of life of patients with coronary heart disease
include depression and anxiety (5). Thelevel of
anxiety experienced mainly by patientswithCHD
issevere anxiety at 34.78 % (6). Environmental
factors cause that anxiety in CHD sufferers,
and the most common anxiety experienced is
moderate anxiety, reaching 93.3 % (7). Anxiety
responsesin feelings of fear, worry, discomfort,
and other unclear feelings can be caused by
self-talk with negative sentences and the lack of
self-awareness (8). Patientswith coronary heart
diseaseoften experienceanxiety, andthat feeling
can worsen their condition (4). Symptoms of
anxiety can be reduced through psychological
therapy both with assistance and independently
by the patients. One of which is using positive
self-talk (9).

Positive self-talk is the way to dialogue
with ourselves (inner voice) dealing with
various situations (10). Positive self-talk is a
psychological strategy that is believed to help
build self-confidence (11). Positiveself-talk can
build confidence from within (12). The practice
of positive self-talk is something that can be
learned, and which can be extremely useful in
managing the mental and physical symptoms
of anxiety. Self-talk can train mental aspects
to regulate cognition, emotion, behavior, and
appearance (11). Positive self-talk can reduce
anxiety in patients with cardiovascular disease,
especially in patientswith CHD. Handling CHD
patients should focus on the patient's physical
problems and the psychological and emotional
conditionsthrough positive self-talk. Thus, with
a stable psychological condition, the healing
process becomes more optimal. This study
aimsto analyze the effect of positive self-talk in
reducing the anxiety level of patientswith CHD.

METHODS

This study was a quantitative study using a
pre-experimental with one group pretest-post-
test design. The pre-experimental study was
used to assess the effect of specific treatments
onindividualsunder controlled conditions (13).
The population of this study was adults with a
diagnosisof CHD treated at the private Hospitals
in Sidoarjo, Indonesia. Respondents were
selected using the non-probability sampling
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technique. Accidental sampling was done based
on the inclusion and exclusion criteria The
inclusion criteria were patients diagnosed with
CHD treated at the Siti Khodijah M uhammadiyah
Hospital in Sepanjang, Sidoarjo, Indonesia. The
pati ents experienced anxiety and werewilling to
become respondents. Meanwhile, the exclusion
criteria were CHD patients with hearing loss
and uncooperative CHD patients (experiencing
speech impediments or being oxygenated).
The instruments used to collect the data in this
study were the demographic data questionnaire,
positive self-talk activity unit, and Zung Self-
Rating Anxiety Scale questionnaire to measure
the patient’s level of anxiety. Positive self-talk
was carried out for 30 minutes in each meeting
three times a week.

Before taking direct action on the patient,
we explained the study and applied an informed
consent sheet for each patient. Furthermore,
at the first meeting, we conducted a trusting
relationship, including having an initial
assessment of demographic data and anxiety
levels, writing on the way of patient overcoming
his anxiety through a pre-test, and providing
anxiety explanation related to the definition,
causes, signs, symptoms, impacts, and how to
overcomethisanxiety with positive self-talk. At
thesecond meeting, anevaluationonthepatient’s
condition was carried out, discussing how to
use positive self-talk sentences and difficulties
encounteredinitsimplementation, then practiced
training against negative self-talk to become
positive self-talk and asked the patient to write
positive sentences to make it a habit to control
anxiety. The sample sheet of positive self-talk
sentenceswasgiventothepatientsasareference
in the exercise, and they were asked to write
another positive sentence to fight the negative
self-talk appearing in their minds. Finally, at
thethird meeting, afinal evaluation and post-test
werecarried out to determinechangesinthelevel
of the patient’s anxiety.

Finally, the collected data were processed
through the stages of editing, coding, scoring,
and tabulating, then analyzed using the non-
parametric Wilcoxon Signed Rank Test using
the SPSS 25 software. A p<0.05 was considered
significant.
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RESULTS

Fifty-five CHD patients were included in this
study. The characteristics of patients are shown
in Table 1, where isindicated that the dominant
interventiongroupisintherangeof 58-64yearsold
(25 patients, 46.7 %), female (33 patients, 60 %),
highschool level of education (29 patients, 52.8 %),
and unemployed (22 patients, 40 %0).

Table 1
Characteristics of patients (n = 55)

Variable Total Percentage
(%)
Age (Years)
43 -50 11 20.0
51-57 11 20.0
58-64 25 46.7
72-78 4 6.7
79- 85 4 6.7
Gender
Male 22 40.0
Female 33 60.0
Education level
Elementary school 15 27.2
Middle school 7 12.8
High school 29 52.8
College 4 7.2
Occupation
Private sector 15 26.7
Self-employed 18 333
Unemployed 22 40.0
Total 55 100.0

Table 2 shows that the pre-test data showed
that dominant patients (51 patients) experienced
moderate anxiety (93.3 %) and four patients
(6.7 %) experienced severe anxiety. At the
same time, the post-test results showed that the
previous 50 respondents decreased in anxiety
levelsto mild anxiety (93.3 %), and five-person
experienced moderate anxiety (6.7 %0).
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Table 2

The level of anxiety of CHD patients before and after
being given positive self-talk

Pre Test Post Test P-value

Level of
Anxiety  Tota Percentage Total Percentage

(%) (%)
None 0 0.0 0 0
Mild 0 0.0 50 93.3 0.001
Moderate 51 93.3 5 6.7
Severe 4 6.7 0 0
Total 55 100 55 100

The results of the statistic of the Wilcoxon
sign rank test showed a change between the
pre-test and post-test. There was a positive and
significant effect of self-talk onreducing anxiety
levelsin patients with CHD (p=0.001).

DISCUSSION

CHD isthesinglemost common causeof death
globally. However, more people now live with
heart disease and may need support to manage
symptomsand reducetherisk of future problems
such as heart attacks. Psychologic support is a
common element of cardiacrehabilitation, which
aims to improve the health and outcomes of
peoplewith heart disease. In our study we show
that CHD patients being given positive self-talk
demonstrate, a significant improvement in their
level of anxiety, changing frommoderatetomild.
An anxiety response comes from the patient’s
negative thoughts and is manifested in the form
of negative self-talk, which will affect the health
condition and the healing process. Negative
self-talk and the ratio of negative thoughts in
children with anxiety disorders significantly
predict anxiety (14). Negative cognitions and
negativethought rati os predict increased anxiety
after treatment and gai nsinthetreatment process.
Sothat thepatientistrainedtodo positiveself-talk
becauseit isbelieved to be effective in reducing
thepatient’sanxiety level. Self-talk canincrease
self-confidenceandreducecognitiveanxiety (15).
Evidence suggeststhat self-talk also playsarole
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in facilitating various cognitive processes (16),
including emotion regulation (17), and coping
and adaptation to painful experiences (18).
Positive self-talk is easy to do, and the effort
required isalso very minimal, especially for the
elderly who have experienced a cognitive and
physical decline. This kind of self-talk is also
associated with certain forms of brain activity,
whichareeffortlessself-control (19) andemotion
regulation (17).

Positive self-talk is a coping strategy that
can potentially transform your way of being
in the world and can break this vicious circle
whereby negative thoughts lead to a more
physical symptom. Positive self-talk can help
patients control themselves because it gives
positive energy to the body and mind. Positive
self-talk directs individual s to think, speak, and
act positively to build asense of self-confidence
in reducing anxiety levels. In general, self-talk
functions as self-criticism, self-reinforcement,
self-management, and social assessment (20).
The application of positive self-talk requires
first identifying the existing negative self-talk.
The negative self-talk is converted into positive
sentences spoken as often as possible and
repeatedly to foster self-motivation and self-
confidence. Positive self-talk helpsindividuals
to maintain focus on something they are facing,
ignore past failures, and look to the future (21).
Someone who has positive self-talk will not
easily give up but will continue to achieve goals
by making mistakesor failuresaslessons. Better
psychotherapy aimsto show patientsthat positive
self-talk hasbeentheprimary sourceof emotional
disturbancesexperienced (14). Patientswho have
done positive self-talk show better responses,
such as stabl e emotions, better sleep quality, and
no nightmares. Thedecreased anxiety levelsare
also reflected in theresults of the ZRA S anxiety
evaluation. However, anxiety due to hospital
treatment is still felt.

We show that in CHD patients submitted to
positive self-talk there is a decrease in anxiety
from moderate to mild and from severe to
moderate levels. The concept of health anxiety
on a continuum from mild to moderate and
severe levelsis certain. Besides, the definition,
model, andlevel of anxiety inall chronicdiseases
involve affective, cognitive, behavioral, and
perceptual aspects (22). Thus, ininteracting and
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providing interventions to the patient, anxiety
responses are found in those various aspects.
Some patients with moderate anxiety state that
they are worried about their health condition
and being hospitalized. They suffer difficulty
of sleeping and headaches (23). Patients who
experience severe anxiety even say that they
often have nightmares that cause poor sleep.
Thesymptomsof anxiety suffered by individuals
are excessive worry about illness, restlessness,
anxiety, irritability. Then the patient states that
disturbing thoughts appear, such as thoughts
of death, incurability, old age, and chronic
illness (24). Many chronic diseases present
symptoms of health-related anxiety, including
fear of relapse, fear of disease/cancer worsening,
fear of hypoglycemia, and anxiety about heart
disease (22).

The general data in this research consist of
age, gender, educationlevel, and occupation. The
research respondents are dominantly female in
theagerange of 58-64 years. Ageand gender are
theinternal factorsthat i nfluence the occurrence
of anxiety. The average age of the research
respondents is included in the elderly category.
Thisisbased on the classification and definition
made by the World Health Organization (WHO)
in which considers that elderly is a person who
isin 55 years or over (25). While based on the
Ministry of Health of theRepublicof Indonesia, a
person between the age of 56 to 65isincludedin
thelateelderly group (26). At thistime, theaging
process occurs so that the body loses many cells
and decreasesbody functionsresultinginchanges
both mentally and psychologically (27). Thereis
also adecreasein brain ability at thisage, which
makes the elderly more susceptible to stress,
anxiety, irritability, sleepingdifficulty, decreased
concentration, unstable emotions, and other
health problems (28). Because of these changes,
many elderly cannot solve the psychological
problems they face (29). Decreased physical
and cognitive functions influence anxiety in the
elderly due to decreased organ function (30).
Other studies reveal different results in which
older people have a more remarkable ability to
cope with their emotions (31). However, they
have more significant anxiety about their health
andillness (32). Older adultsaremoreconcerned
about their health than young adults (33).
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Women have a high risk of having severa
types of psychiatric disorders in which their
risk of anxiety is higher than men (34). Women
consistently have a higher preval ence of anxiety
disorders. Besides, those women have a higher
possibility toexperiencelifelonganxiety disorders
than men (35). Disrupted estrogen levels at
menopause may also contribute to pathological
anxiety in women (36). Higher anxiety and
depression scores are also associated with
physical inactivity inwomen (34). Furthermore,
anxiety is associated with a more significant
diseaseburden, and it ismore common and more
deadly in women than in men (35). Thelevd of
education and occupation are other factors that
can causeanxiety. Thisisrelated tothesituation
and hel pl essness of patientswho arehospitalized,
andthey feel ashamed becausethey cannot fulfill
the family needs of life, which causes fears that
they will become a burden of the family.

CONCLUSION

Several factors cause anxiety responses,
including age, gender, occupation, and health
conditions. Positiveself-talk can beappliedwith
goodresultsto patientswith CHD who experience
anxiety invarioushealthcaresettingsto maximize
the patient’s healing process.
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RESUMEN

Las enfermedades tropicales son enfermedades
trasmitidasgeneral mentepor vectores,p redominantes
en regiones donde el habitat de los insectos es
apropiado para su subsistencia, la condicion de
gestante al ser una poblacion vulnerable no escapa
de estas patologias, ni de las posibles implicaciones
sobre el producto de la gestacion, por tal razon se
desarrollanlasenfermedadescomo: malaria, dengue,
chikungunya, zika y Chagas; su relacion con el
embarazo, la conducta a tomar, las complicaciones
mas frecuentes, la afectacion fetal en o morfol égico,
intelectual y en su desarrollo, para concluir con
uncuadro dediagnésticodiferencial dondesepudieran
categorizar.

Palabr asclave: Enfer medadestropical es, embarazo,
malaria, dengue, chikungunya, zika y Chagas.
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SUMMARY

Tropical diseases are diseases generally transmitted
by vectors, predominant in regions where the habitat
of insects is appropriate for their subsistence, the
vulnerable population with the pregnancy condition
does not escape from these pathologies, nor the
possible implications on the product of pregnancy,
for this reason, diseases such as malaria, dengue,
chikungunya, Zika, and Chagas are studied; their
relationship with pregnancy, clinical management,
most frequent complications, and fetal affectation in
themor phological, intell ectual and devel opment of the
fetus, to conclude with a differential diagnosis table
where they could be categorized.

Keywords: Tropical diseases, pregnancy, malaria,
dengue, chikungunya, Zika, and Chagas.

INTRODUCCION

El usodel término deenfermedadestropicales
(ET), esta relacionado con aguellas patologias
infecto-contagiosas de frecuente presentacion
en regiones tropicales, conocidas por su mayor
humedad (1). Se han caracterizado a dichas
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entidades, como enfermedades transmitidas por
vectores, dada la transmision de los diferentes
agentescausales(virus, bacteriaso parasitos) del
reservorio natural al huésped humano atravésde
vectores, como la picadura de insectos.

Entre los vectores presentes en Venezuela,
tenemos el Aedes aegypti y el Aedes albopictus,
en el caso de las arbovirosis como dengue,
chikungunya y zika; Anopheles darlingi,
Anophel esnufieztovari y Anophelesaquasalis, en
el caso delamalaria; triatomineos hemat6fagos
como Rhodnius prolixus, Panstrongylus
geniculatus y Triatoma maculata, en e caso
de la Enfermedad de Chagas (ECh), entre
otras ET (2,3). Las ET en la gestacion, estan
fuertemente asociadas con mayor frecuenciade
complicacionesmaternas, defectoscongénitosen
el recién nacido, asi como unamayor incidencia
de resultados perinatales adversos, entre los
que destacan la prematuridad, €l crecimiento
fetal restringido y trastornos del aprendizaje y
desarrollo, en menor medida se ha descrito la
muertefetal anteparto, el abortoy latransmision
vertical (2,3).

Durante el embarazo, aumenta la suscepti-
bilidad a infecciones debido a los mecanismos
de adaptacion inmunoldgica, a parecer bao
la influencia de las modificaciones gravidicas
en el sistema endocrinoldgico, relacionadas
con la inmunosupresion celular en la gestante
con predominio de la respuesta humoral Th2
sobrelaThl celular (2,3). Entrelas ET se han
documentado las complicaciones relacionadas
con su presencia sobre el binomio madre-feto
en la malaria, zika y chikungunya. Las ET
representan un 17 % de las enfermedades de
etiologia infecciosa, causa de letalidad en mas
de un millén de casos anual mente, en aumento
en relacion a factores como pobreza extremay
cambios climaticos (1,4).

Ademéasdelasdiarreasinfecciosas, sedescribe
de20a30%deingresosalasunidadesdecuidados
intensivos (UCI) en los paises tropicales por
malaria, dengue, fiebre tifoidea, infeccion por
Rickettsiay leptospirosis (5).

Frecuenciasy ET

Tenemos en el caso del dengue que cada afio
se dan 400 000 000 de casos globalmente en
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120 paises, 100 000 000 de ellos sintomaticos,
lo que la convierte en prioridad de la vigilancia
epidemioldgica(5-12). Para2021, sereportaron
728 831 casos de arbovirosis, 673 148 (92,3 %)
casos de dengue en la Regidn de las Américas,
con una tasa de incidencia acumulada de 68
casos por 100 000 habitantes. En cuanto a
chikungunya (8), se reportaron 49 671 casos
(6,82 %), con unatasade incidencia acumulada
de 5 casos por 100 000 habitantes. Con respecto
a zika (8), se registraron 6012 casos (0,83 %),
con una tasa de incidencia acumulada de 0,6
casos por 100 000 habitantes. El 83 % de los
casos de dengue corresponde a Brasil, asi como
el 97 % de los casos de chikungunyay €l 85 %
de los casos de zika.

En cuanto a la maaria, para el 2020, se
reportaron 228 millones de casos de malaria a
nivel global con 409 000 muertes (13-15). Enla
Region de las Américas se registraron 900 000
casos, con una incidencia de 6 casos por cada
1 000 habitantes y mortalidad de 0,4 por cada
1 000 habitantes (12).

En cuanto a la ECh en la Region de Las
Américas, dondese presentanlagran mayoriade
los casos reportados mundialmente, seregistran
30 000 nuevos casos cada afo, 12 000 muertes
en promedio y 8 000 recién nacidos se infectan
durantelagestacion (16-22). Esendémicaen 21
paisesdelaregion, afectando aun estimado entre
6 a 11 millones de personas, con 70 millones de
personasenriesgodecontraerla(16-22). El 70 %
de los afectados no saben que estan infectados.
También se estima, que en las Américas hay
mas de un millén de mujeres en edad fértil que
podrian estar infectadas (17).

Actualidad epidemioldgicadelasET

La enfermedad por el virus del dengue se
consideraendémicaenlamayoriadelasregiones
tropicales, incluyendo Venezuela, donde pese
a las dificultades operativas se mantienen los
esfuerzos para la vigilancia epidemiol dgica (5-
12). Por su parte € virus zika emergio de su
foco original en e Africa Subsahariana, como
unaextensaepidemiaen 2013 desdelaPolinesia
Francesa, llegando e mismo afio ala Region de
las Américas y extendiéndose masivamente en
los aflios 2015 y 2016 para luego ir decreciendo
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paulatinamente la incidencia de casos (6,7,9).

A lafecha se han descrito casos de infeccidn
por el virus zikaen 87 paises. Enformasimilar,
el virus chikungunya reemergié en 2005-2006
después de un silencio epidemiolégico de 30
anos causando una epidemiamasivaen lasislas
del Océano indico y Africa Oriental, seguidade
su diseminacion a Asia, laregidon del Pacifico,
Américay Europaen 2013 (9).

Desde e afio 2020, se registré circulacion
simultaneadel virusdel denguey otrasarbovirosis,
en paralelo ala transmision activa del virus de
SARS-CoV-2enlospaisesy territoriosendémicos
en la Region de las Américas, incluyendo la
coinfeccion (6). La gravedad y prognosis de
estos pacientes coinfectados, aln no es clara
Por otro lado, ha avanzado vacunacion contra
laCOV I D-19regionalmente, conflexibilizacion
escalonaday progresivadelas medidas de salud
publica en varios paises. Sin embargo, debe
considerarse los escenarios muy heterogéneos
segun la capacidad de prevencion y vigilancia
epidemi ol 6gi ca, sumado aloscambioscliméticos
estacionales relacionados con la temporada de
huracanes y tormentas en | os paises del Caribe,
Centroaméricay laCostaEstede EstadosUnidos.

EnlaregidndelasAméricas, entrelassemanas
epidemioldgical a22 de2021 (8), seregistréo un
descenso de 58 % con respecto a la incidencia
acumulada en e mismo periodo en el afio 2020
(728 831 vs 1 734 951 casos), cuando inicié la
pandemiapor laCOVID-19(8). Para2021, latasa
deincidenciaesde 13,97 casospor cada100 000
habitantes (10). También se documentaron tres
muertesenloquevadeario. Latasadeincidencia
en Venezuela de dengue en 2020 fue de 15,78
casos por cada 100 000 habitantes, con una
letalidad de 0,176 % (11). L os paises con tasas
de incidencia mas altas en esta Subregién son:
Per( (85 casos por 100 000 habitantes), Ecuador
(66 casos por 100 000 habitantes) y Bolivia (47
casos por 100 000 habitantes) (8).

Se observa una disminucion de 46,1 % en
los casos de dengue reportados (9 475 casos),
pero la tasa de letalidad se elevé en un 18,9 %
en comparacion a mismo periodo de 2019
(0,148 %) y alatasadeletalidad en lasubregion
Andina(0,056 %) y enlaRegiondelasAmeéricas
(0,037 %). De los 4 serotipos de dengue, que
difieren filogenéticay antigénicamente entre si,
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se han reportado los serotipos 2, 3y 4.

Cabe destacar que las cifras oficiales de
dengue y otras ET en Venezuela, siempre han
sido cuestionadas de un subregistro oculto de
gran magnitud, dada las deficiencias de los
sistemas de vigilanciaepidemiol 6gica, asi como
ampliaslimitacionesoperativasparaladeteccion
oportuna de casos sospechosos, para posterior
confirmacion y notificacion respectivas.

Segun €l reporte de la Oficina de Naciones
Unidas para la Coordinacion de Asuntos
Humanitarios (12), al 5 de septiembre de 2020,
el acumulado de casos probables en Venezuela
de chikungunya fue de 52, con dos casos
confirmados, representando una disminucion
del 57,7 % comparado con el mismo periodo del
afno 2019. En cuanto al virus zika, sereportaron
21 casos probabl es, sin ningdn caso confirmado,
representando una disminucion del 62,5 %
comparado con el mismo periodo de 2019 (56
Casos).

En cuanto a la malaria en la Regién de las
Ameéricas, enlosultimos20 afiossehapresentado
unareduccién de40 % enloscasos (de 1 500 000
a 900 000), de 57 % en la incidencia (de 14 a
6 por cada 1 000 habitantes), y de 50 % en tasa
de mortalidad por 1 000 habitantes (de 0,8 a
0,4) (12). En Venezuela, la situacion es critica
ya que se registraron 467 000 casos con 126
muertes para 2020, siendo 53 % de | os casos de
malariaen América, con unamortalidad de 73 %
delaregién, mientras que 59 % de la poblacion
del pais se encuentra en riesgo de padecer la
enfermedad (10-12).

L as cinco especies de Plasmodium descritas
en humanos son: Plasmodium falciparum,
Plasmodium vivax, Plasmodium ovale,
Plasmodium malariaey Plasmodium knowlesi.
L os causantes del 95 % de todas las infecciones
de malaria, son P. falciparum y P. vivax,
siendo el Plasmodium falciparum asociado en
mayor medida a letalidad. En Venezuela estan
presentestres especies. P. vivax, P. falciparumy,
P. malariae.

Parael 2021, el estado Bolivar querepresenta
aproximadamente el 80 % de los casos del pais
desde la semana epidemioldgica 1 hasta la 33
de 2021 (15 a 21 de agosto), reporté un total
de 56 273 casos confirmados de malaria en €
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Estado Bolivar. Segun reportes, |os municipios
gue concentran un mayor numero de casos
son: Sifontes donde se registraron 15 698 casos
(27,9 %), Bolivariano de Angostura con 8 608
casos (15,3 %) y Sucrecon 7 993 (14,09 %) (12).

En cuanto a la ECh, denominada también
tripanosomiasis americana, ha sido calificada
como una*“ enfermedad silenciosay silenciada’,
no solo por su lenta evolucion clinica y
frecuentemente asintomatica, sino también,
porque afecta principalmente a poblaciones
desfavorecidas, con acceso restringido a la
atencion de salud y otros servicios basicos (16-
22).

La ECh en Venezuela es un problema de
riesgo, que af ectaaaproximadamente 6 millones
depersonasen 14 entidadesfederal es; siendolos
estadosmasafectadosTrujillo, Lara, Portuguesa
y Barinas, a causa de su geografia caracteristica
depiedemonte, zonascaf etal erasy construccion
de viviendas con techos de bahareque y paja,
proporcionando asi mayores ventajas para
la infestacion por los vectores triatominos
hemat6fagos (19,20). Si bien no se ha descrito
seropreval enciaen poblaciongeneral enel dltimo
guinguenio, se estima por estudios de principios
de la década pasada que pudiera llegar hasta a
un 9 %, con mortalidad en brotes recientes en
Barinas de hasta 12 % (19).

EnVenezue a, sehadescritorecientementeuna
seroprevalencia de Trypanosoma cruzi menor a
1 % en un estudio de 300 gestantes de la ciudad
deCaracas, peseafactoresderiesgo presentesen
un 50 % de | os casos, tal es como como contacto
con vectoresy viviendas cercanas a vegetacion,
contrario a la seroprevalencia de Toxoplasma
gondii que se encontré en un 31,66 % (21).
En el Distrito Capital, el vector principal es el
Panstrongylusgenicul atus (poco eficientecomo
transmisor de la enfermedad), mientras que a
nivel nacional lo es el Rhodnius prolixus. La
existenciadelaviaoral detransmision, hacobrado
relevancia recientemente ante la aparicion de
brotes de la enfermedad (18).

La migracion humana de otras areas
endémicas, llevando reservorios domeésticos y
vectores infectados con el parasito en cuestion;
|a urbanizacion desorganizada, |a deforestacion
y lairrupcion en ciclos silvestres son el ementos
de riesgo que explicarian la emergencia y
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reemergencia en Venezuela (19-22).

Esundesafio enormedesalud publica, buscar
estrategiassobre cémo abordar loscasosde ECh,
en mediodelapandemiapor laCOVID-19, dado
que la enfermedad cardiovascular preexistente
aumentalavulnerabilidad alaCOVID-19 (22).
Lacoinfeccioncon SARS-CoV-2y Trypanosoma
cruzi es posible. Se ha planteado que existe la
posibilidad que el SARS-CoV-2, junto con la
respuesta inmunitaria del huésped provoquen
un estado i nflamatorio si stémico potencialmente
acelerante de la progresion de la ECh. Es
posiblequelaCOVID-19, asi comolosfarmacos
para tratar la enfermedad, funcionen como
disparadores para la aparicion de arritmias,
insuficienciacardiaca, o€l desarrollodeunevento
trombo-embdlico.

EnVenezuel a, aunado alafaltadepublicacion
de los bol etines epidemiol 6gicos del Ministerio
del Poder Popular de la Salud (MPPS) en €
dltimo quinquenio, mas allad de reportes de
casos aislados, no existen datos que permitan
estimar la incidencia de ET como dengue,
malaria, zika, chikungunya, asi como laECh en
lagestacion (2,3,23-25).

DESARROLLO

Malariay embarazo

El embarazo, se asociacon tasas mas altas de
parasitemia, anemiagrave, hipoglucemiay edema
pulmonar agudo comparado conlamalariaen no
embarazadas. Lamalariaen el embarazo es un
factor importantequecontribuyealamorbilidady
lamortalidad, o queresultaen aproximadamente
100 000 muertes neonatales y 10 000 muertes
maternasal aio (26). Lossintomasy lassecuelas
de la malaria en € embarazo varian segun la
gravedad de la transmision y los niveles de
inmunidad. En las éreas con transmision de
malariademoderadaaaltallamada“ transmision
estable” (&reas caracterizadas por un patron de
prevalencia constante, con poca variacion de
un afo a otro), las gestantes residentes en estos
lugares parecen tener una inmunidad adquirida
alta; por o tanto, son pauci sintomati cas durante
lainfeccion (27).

En areas con baja transmision de la malaria,
donde la poblaciéon generalmente tiene poca
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inmunidad, |as personas en general, incluyendo
las gestantes parecen tener baja inmunidad
mediada por anticuerpos a la infeccion, es mas
probablequedesarrollenun sindromedemalaria
grave; compromiso cerebral, hipoglucemia y
dificultad respiratoria. En tales regiones, la
mal aria se asocia con un mayor riesgo de aborto
espontaneo, muerte fetal, prematuridad y bajo
peso al nacer. Tanto las primigravidas como las
multigravidas son igualmente susceptibles (28).
La maaria asociada al embarazo representa
un importante problema de salud publica, que
conduce a mal os resultados tanto parala madre
como parael reciénnacido, incluidalamortalidad
materna, laanemiamaterna, el aborto espontaneo,
la muerte fetal, el bgo peso al nacer y € parto
prematuro (29).

Las embarazadas infectadas por €l Virus de
la Inmunodeficiencia Humana (VIH), causante
del sindrome de inmunodeficiencia adquirida
(SIDA), que se infectan con malaria corren
un mayor riesgo de sufrir todos los resultados
adversos de la malaria durante el embarazo.
Adicionalmente, las embarazadas coinfectadas
tienen mas probabilidades de tener infecciones
sintomaticas de paludismo, anemia, malaria
placentariay bajo peso a nacer (30).

En tiempos de pandemia COVID-19, la
infeccion por el SARS-CoV-2 puede coexistir
con otros agentes infecciosos, y la malaria no
es la excepcion. En la actual pandemia de la
COVID-19, enel denominado“ hotspot” (puntode
peligrooconflicto) demalariaenAmérical atina,
como es el Estado Bolivar (31), la coinfeccion
del SARS-CoV-2y Plasmodiumsehapresentado
por lo menos en cuatro casos de gestantes. Es
necesario descartar la presencia del paréasito
mal arico en embarazadas con laCOV I D-19 que
persistenfebriles, especialmenteen aquellasque
residen enlaszonasendémicasdelaenfermedad.
Recordemos que la malaria en nuestro pais, se
ha extendido més all4 de las zonas conocidas
tradicional mente como endémicas.

Las investigaciones de malaria 'y embarazo
en Venezuela son limitadas. En el municipio
Sifontes, estado Bolivar, durante los afios 2005
y 2006, Gémez y col. (32), realizaron un estudio
epidemioldgico descriptivo tipo transversal
donde fueron seguidas un total de 449 gestantes.
La incidencia de malaria en embarazadas fue
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de 27,4 %, cercano a 35 % de incidencia del
AfricaSubsahariana, region demayor incidencia
global de malaria en el embarazo (15): 87 %
por Plasmodium vivax, 12,2 % por Plasmodium
falciparumy 0,8 % por infecciones mixtas (32).

Estas infecciones ocurrieron mayormente
en el segundo trimestre (41,5 %). El 71.5 %
de las embarazadas con malaria presentaron
sintomasdelaenfermedad y 26,2 % presentaron
anemia. Se registré una mayor proporcion de
abortos en las embarazadas infectadas con P.
vivax. Delosdatosobtenidosde 91 nacimientos,
3,3 % correspondieron arecién nacidos de bajo
peso (32).

Al extrapolar los hallazgos del trabajo
retrospectivo de Morao y col. en la Maternidad
“ConcepcionPalacios’ (3) end queseregistraron
4 casos entre enero de 2010 a julio de 2015,
periodo en e que hubo 48 000 nacimientos
Vvivos(33), sepuedecalcular loscasosdemalaria
gestacional como 0,8 por cada 10 000 nacidos
Vivos.

En e Hospital Universitario de Caracas,
Quijaday Boulanger (34), realizaron un estudio
retrospectivo sobremal ariay embarazo atendidas
en dicho hospital entre enero de 1999 hasta
junio de 2017, €l cual no registré el nimero de
nacimientos vivos durante el periodo estudiado.
Destaco la triada clésica fiebre, escalofrios
y sudoracion; € Plasmodium vivax (76,8 %)
fue el mas frecuente; 62,5 % de los casos
correspondieron a malaria no complicada; 42,9
% de las gestantes tuvieron anemia; 33,3 % de
los productos presentaron prematuridad, bago
peso a nacer y oligohidramnios (34).

En e Complgjo Hospitalario Universitario
“Ruiz y Paez”, estado Bolivar, entre febrero y
octubre de 2019, Romero y col. (35), realizaron
un estudio retrospectivo en gestantes atendidas
eneselapso, 37 delas52 embarazadasanalizadas
estaban infectadas con P. vivax. Laedad oscil6
entrelos15ylos39afios. Lainfeccionpor malaria
se diagnostico en un 63,4 % de los casos, en €
tercer trimestredel embarazo. Aunquelamalaria
no complicada fue la mas frecuente, el 30 %
(13/52) teniaanemiagrave. Unaaltaproporcion
demujeresestudiadas, presentaron al menosuna
complicacion durante el embarazo o el parto en
un 44 % de las pacientes. Se registré aborto
espontaneo en cuatro mujeres y se observaron
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tres muertes fetales. Seis mujeres tuvieron un
parto prematuro sin mas complicaciones (35).

El diagndstico etiol 6gico delamal ariaesmuy
importante, define e tratamiento especifico de
acuerdo a la especie de la malaria identificada.
L aeval uaci6n microscopicadeunfrotisdesangre
periférica permite la visualizacion directa del
parédsito en los glébulos rojos infectados y es el
estdndar de oro del diagndstico. Sin embargo,
essubjetivoy requiere un alto nivel de habilidad
del observador, en el frotis de sangre periférica
se identifica la especie, la gota gruesa es un
método de concentracidn, permite diagnosticar
la infeccion, especialmente en pacientes con
baj asparasitemias, no discriminalaespecie, dato
muy importante para e tratamiento especifico
antimaléarico (36,37).

L aspruebasdediagndstico rgpido ofrecenuna
aternativa atil a la microscopia en situaciones
en las que no se dispone de un diagndstico
mi croscopico confiable, son kits de prueba para
detectar antigenos derivados de los paréasitos
de la malaria. Estas pruebas inmunolégicas
(“inmunocromatogréficas’), suelen utilizar un
formato detirareactiva o casete y proporcionan
resultados en 2 a 15 minutos (38).

L a pruebade diagndstico rapido, usual mente
utilizada, sebasaenlaidentificaciondelaproteina
ricaen histidina (hrp2) para el diagndstico de P.
falciparumy la proteinalactato deshidrogenasa
(LDH) parael diagnésticodeP. vivax. Por tanto,
la desventaja de este método es la no deteccion
de infecciones por P falciparum con deleciéon y
mutacion en el gen Pfhrp-2 (39). El diagndstico
molecular por PCR se considerael método ideal
para identificar infecciones mixtas, asi como
la monoinfeccién por P. falciparumy P. vivax,
que pueden pasar por alto con € diagnéstico
clasico. Sin embargo, es un método costoso y
usual mente, no disponible en paises de recursos
limitados (40). Otros métodos diagndsticos
utilizados son los histoldgicos, microscopia
€lectrénica, inmunoflurescencia (37,38).

Se estan desarrollando métodosinnovadores,
como el analizador automati zado Sysmex X N-30,
que utiliza citometria de flujo de fluorescencia
para detectar y cuantificar directamente los
gl6bulosrojosinfectados por parasitos. Con este
método, seinformalaparasitemiaen porcentaje,
asi como € nimero absoluto de glébulos rojos
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infectados, asimismo, losdiagramasdedispersion
proporcionan una imagen visual de los grupos
de glébulos rojos parasitados. Los resultados
reportados por el XN-30, se correlacionan con
microscopiay el analizador demuestra100 % de
sensibilidad y especificidad (41).

La deteccion de pardsitos maléricos en la
placentasuel e ser masfrecuentequeladeteccion
del parésito en sangreperiférica. Sehan descrito
factores de riesgo para la malaria placentaria
como los grupos etarios de adolescentes y
adultosjévenes, curso duranteprimerao segunda
gestacion, ausencia de control prenatal, y la no
utilizacion de mosquiteros. A suvez, lamalaria
placentaria se asocia con anemiamaternay bago
pesoal nacer (42). Durantelamal ariaplacentaria,
los eritrocitos infectados por P. falciparum son
secuestradosen laplacenta, causando problemas
desaludtanto paralamadrecomo parael feto. La
adherenciaespecificaestamediadapor laproteina
VAR2CSA, que seune al sulfato de condroitina
placentario en proteoglicanos de sulfato de
condroitina en €l sincitio placentario (43).

Los hallazgos histolégicos de la malaria
placentaria son el estandar de oro para el
diagnostico en la embarazada en €l posparto.
En la fase de infeccion aguda o activa, los
eritrocitos infectados se acumulan en €l espacio
intervelloso. En la siguiente fase, llamada
ahora infeccidn cronica, se acumulan células
inflamatoriasmaternas, en parti cular monocitos-
macrofagosquecontienenpigmentodelamalaria
(hemozoina) (44).

L aplacentaconstituyeunabarreraimportante
paraevitar la malaria congénita, no obstante, es
mandatoriodescartarla, enlosnifiosdemadresque
han sufrido la enfermedad durante la gestacion.
La malaria congénita, es poco frecuente, debe
diferenciarse de lainfecciéon adquiridaen forma
natural. El efecto més frecuente de la malaria
en el embarazo eslaanemiaen € recién nacido.
Lamalariagraveen lasgestantes se presentacon
cual quieradel asespeci esdePlasmodium, aunque
la mayor gravedad se asocia a P. falciparum,
especialmenteen personasnoinmunesqueviven
en areas de bgja transmision o de transmision
inestable. No tratada adecuadamente posee una
mortalidad de 100 % enlasprimeras24-48 horas;
con €l tratamiento oportuno, esta disminuye al
15 %-20 % (36).
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L asgestantescon mal ariatienen mayor riesgo
de presentar formas mas graves de enfermedad
gue las no gestantes, deben ser consideradas
como embarazo de alto riesgo obstétrico (ARO)
y manegjadas por un equipo multidisciplinario,
conformado por especialistas en obstetricia y
ginecologia, medicina materno fetal, medicina
interna, infectol ogia, microbiol ogia, hematol ogia,
en las areas donde no exista especialista debera
ser remitidaaun centro donde puedaser evaluada
periédicamente (45).

Independientemente de |la especie parasitaria
causantedelainfecciony delaedad gestacional,
el medicamento a administrar como primera
lineaterapéuticaparad tratamientodelamalaria
graveen embarazadasesel artesunatoinyectable,
el cual debera administrarse por via parenteral,
sin demora. Si no se dispone de artesunato, en
la gestacion avanzada se prefiere el arteméter
a la quinina, dado que esta Ultima se asocia a
un riesgo de hipoglicemia del 50 % (45). El
artesunato es embriotoxico en estudios en
animal es, motivo depreocupaci 6n especia mente
enel primer trimestredel embarazo, sinembargo,
estudiosposterioresen humanosno han mostrado
efectos teratogénicos (46,47). Los derivados
de la artemisina (artesunato y arteméter) son
activos frente atodas las fases del ciclo asexual
intraeritrocitico y gametocitocidas, con efecto
comprobadoanteel P.fal ci parummuiltirresi stente.

Enel tratamientodelamal ariapor P.fal ciparum
no complicada en la gestante, se disponen de
diferentes drogas antimaléaricas que deben ser
indicadas conjuntamente con los expertos. La
cloroquina es €l tratamiento de eleccién en la
malaria por P. vivax no complicado, esta droga
es considerada segura para las embarazadas,
debe ser indicada en el tratamiento inicial y de
forma profiléctica, unavez alasemana hastala
finalizaci6ndel embarazoydurantel osseismeses
que duralalactanciamaternaexclusiva (45-47).

La primaguina droga antimalarica esencial
en la cura radical de la malaria por su accion
esquizonticida tisular y gametocida, se asocia
aanemia hemoliticaen lamadrey en €l recién
nacido en presenciade G-6 PDH, lamisma esta
contraindicada en la gestacion y durante los
seis meses que dura el periodo exclusivo de la
lactanciamaterna. Al finalizar esta, lamadredebe
recibir un tratamiento compl eto de cloroquinay
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primaguina, conel findeerradi car compl etamente
el parasito y evitar recaidas por |os hipnozoitos
(formasdurmientesdel parasito queseaojanen
los hepatocitos) (45).

La resistencia del Plasmodium a las drogas
antimaléricas, es un factor a tener en cuenta,
en pacientes que no megjoran, la resistencia del
P. falciparum a la cloroquina y a otras drogas
animal &ricas ha sido descrito ampliamente (48).
Por otro lado, la resistencia del P. vivax es un
fendmeno creciente (49).

La lumefantrina y la mefloquina son
esqguizontizidas heméti cos de accion rgpida con
similitud estructural ala quininay cloroquina,
clasificadoscomoderivadosdequinolina(45,50),
utilizados en combinacion con el artémeter para
tratamientodeP. falciparum(44). Laclindamicina
posee accion antimalarica esquizontizida por
accion ribosomal de sintesis de proteinas, se
utilizacomo esquizontizidaen combinacion con
quinina, como un efecto de muerte retardada,
dadounaexpresionenel genomadeficienteenlas
subsi gui entes generaciones de esqui zontes (50).

Se han descrito otros farmacos cuyo
uso no se recomienda durante el embarazo
actualmente, dado €l éxito terapéutico de los
derivados de artemisina, por falta de estudios
durante el embarazo, la resistencia malérica o
embriotoxicidad demostrada/potencial, entrelos
cual esestan amodiaguina, pi peraquina(derivados
de quinolina), sulfadoxina, pirimetamina,
proguanil (antifolatos), doxiciclina (antibitico)
0 atovacuona (hidroxinaftoquinona) (45,50).

Segunlaspautasdetratamientodel MPPS(50),
para tratar la malaria no complicada producida
por P. vivax, P. ovale o P. malariae en gestantes,
|ai ndi caci 6n eslaadmini straci 6n decloroquinaa
razén de 10 mg/kg de peso corporal por viaoral
diariamente durantedosdiasy luego 5 mg/kg de
peso corporal €l tercer dia, para una dosis total
de 25 mg/kg de peso corporal repartido en tres
dias. Posterior a un episodio de malaria aguda
por P. vivax o P. oval een gestantes, serecomienda
continuar solo con cloroquinaarazén de 5 mg/
kg de peso corporal unavez alasemana, hastala
culminaciondel embarazoy mantener €l esquema
en la madre hasta que € nifio cumpla los seis
meses del actancia materna exclusiva (50).

El tratamiento de la malaria no complicada
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producida por P. falciparum, durante €l primer
trimestredel embarazo, tienecomo primeralinea
terapéuti calacombinaci n de sulfato de quinina
arazon de 10 mg/kg de peso corporal cada ocho
horasdurantesi etedias, masclindamicinaarazén
de 10 mg/kg de peso corporal cada doce horas
durante siete dias. Lasegundalineaterapéutica
es la combinacion de arteméter 20 mg, mas
lumefantrina 120 mg (tabletas) por rangos de
peso arazén de 60 mg/360 mg cada doce horas
durante 3 (tres) dias si € peso es de 25-34 kg,
0 80 mg / 480 mg cada doce horas durante tres
dias s € peso es mayor de 35 kg (50).

El tratamiento de la malaria no complicada
producida por P. fal ciparum, durante el segundo
y tercer trimestredel embarazo eslacombinacion
de arteméter 20 mg, mas lumefantrina 120 mg
por rangos de peso a razén de 60 mg /360 mg
cada doce horas durante tres dias si € peso es
de 25-34 kg, o 80 mg/480 mg cada doce horas
durantetresdiassi el pesoesmayor de35kg (50).

El tratamiento de la malaria grave durante el
embarazo, en todos |l os trimestres del embarazo
por cual qui er especi ede Plasmodium, tienecomo
primeralineaterapéuticaal artesunato parenteral
2,4Amg/kgdepesocorporal, seadministran3dosis
alas0, 12y 24 horas. s el paciente no puede
tolerar lamedicacion por viaoral, continuar conla
administracion del artesunato por viaparenteral,
aladosis sefialada seguin € peso cada 24 horas
hastaquehayatoleranciaoral, por un méximo de
sietedias. Enel momentoenqueel pacientetolere
laviaoral, sedeberasuspender laadministracion
deartesunato parenteral einiciar tratamiento por
via oral con la terapia completa con arteméter,
mas lumefantrina por tres dias (50).

La segunda linea terapéutica en la malaria
graveesed artémeter, debiendo administrarsecon
solucién glucosada al 5 % o glucofisioldgicaen
perfusi 6n endovenosa, con monitoreo continuode
glicemia. Laprimeradosis, arazonde 3,2 mg/kg
depeso corporal por dosis. Lasegundadosis, 24
horasdespuésdelaprimeradosisseadministrara
ladosis de mantenimiento arazén de 1,6 mg/kg
de peso corporal por dosis cada 24 horas. Si €
paciente no puede tolerar |a medicacion por via
oral, continuar conlaadministraciondel arteméter
por viaintramuscular hasta que hayatolerancia
oral aladosis de mantenimiento sefialada cada
24 horas, por un maximo de cinco dias (50).
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En el momento que €l paciente tolere la
medicacién por viaoral, si lainfeccion escausada
por P. falciparum, se indicara un esguema
completo de arteméter, mas lumefantrina por
tresdias. Si lainfeccion escausadapor P. vivax,
se indicara esquema de cloroquina a 25mg/kg
de peso corpora por 3 dias, 10 mg/kg de peso
corporal dias 1y 2, 5 mg/kg de peso corporal
dia 3 (50).

En caso de no contar con artesunato ni
artémeter, se utilizara diclorhidrato de quinina.
Ladosificacién dependeradel peso del paciente,
y se administrard a razén de 10 mg/kg de peso
corpora por dosis separadas por intervalos de
8 horas en combinacién clindamicina a razdén
de 10 mg/kg de peso corporal por dosis cada
12 horas, por via endovenosa. En € momento
en que el paciente tolere la medicacion por via
oral, secompletaran los siete diasdetratamiento
con sulfato de quininapor viaoral arazén de 10
mg/kg de peso corporal cada ocho horas, mas
clindamicina por via oral arazén de 10 mg/kg
de peso corpora cada doce horas durante siete
dias (50).

En los casos de infecciones mixtas no
complicadas por P. falciparum y P. vivax, se
emplean las lineas terapéuticas recomendadas
para P. falciparum (50).

Denguey embarazo

Laenfermedad por €l virusdengue, puede ser
producida por cada uno de los 4 serotipos del
virus:serotipo 1 (DENV-1), serotipo 2 (DENV-
2), serotipo 3 (DENV-3) y serotipo 4 (DENV-4).
Las manifestaciones clinicas del dengue mas
frecuentes en las embarazadas han sido fiebre,
mialgias, artralgias, cefaleay dolor retroorbitario,
es decir, similares a los de la poblacion general
con dengue. No obstante, las caracteristicas
fisiologicas del embarazo pueden dificultar €
diagnéstico. Hay que tener en cuenta que la
erupcion no se presenta en todos los casos. La
gestante con dengue puede presentar sangrado,
lo cual puede ser confundido con aborto en el
primer trimestre del embarazo (51).

Las embarazadas con dengue sin signos de
alarma, por logeneral tienen un partoy puerperio
normales. El dengue con signosde alarmay el
dengue grave, son |l as presentaciones con mayor
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asociacionacrecimientofetal retardadoy amuerte
materna, aunque ladltimaesinfrecuente cuando
la paciente se trata adecuadamente (51,52).

Los sintomas del dengue sin signos de
alarma incluyen: nauseas y/o vomitos, rash,
cefalea, dolor retro ocular, mialgias / artralgia,
petequias o prueba del torniquete positivo y
leucopenia. El dengue con signos de alarma
se presenta generalmente posterior a la
efervescencia de la fiebre, caracterizado por:
dolor abdominal intenso, vdmitos persistentes,
serositis, sangrado de mucosas, letargo o
irritabilidad, hipotensi n postural, hepatomegalia
y aumento progresivo del hematocrito. En €l
denguegraveobservamosshock, sangradograve
y fallamultiorganica (52,53).

Los médicos encargados de la atencion de
las gestantes deben estar familiarizados, no
solo con los sintomas clasicos del dengue, sino
también con lossignosde alarmay de gravedad.
Identificaciontempranadelosmismosevitanlas
muertes en el binomio madre-hijo. Laletalidad
del denguepuedeser hastaun 7 %, lamasel evada
en comparacion con zika y chikungunya. La
coinfeccion dedengueconlaCOVID-19 hasido
descrita. Por otro lado, la serologia del SARS-
CoV-2 puede dar resultados fal sos positivos con
el dengue (53).

En caso de requerirse una cesarea, se
recomienda administrar anestesia general. No
se recomienda la anestesia raquidea o epidural,
porgue requiere puncién, una complicacion
importanteentornoal partoesel sangrado uterino,
particularmente si se realizan procedimientos
quirdrgicosquepueden asociarseconhemorragia
grave. Losreportes de transmision vertical del
dengue son variables, en todo caso se alertara
al servicio de neonatologia la presencia de
dengue materno, en virtud de que e RN puede
presentar la enfermedad hasta 12 dias después
de nacido (51-54).

Los expertos sefialan que, a pesar, del
incremento dedengueenlosultimosafios, sehan
publicado pocasinvestigacionesrigurosas sobre
| as consecuencias de estaenfermedad durante el
embarazo. Hay unafaltadeestudioscomparativos
y los estudios informados (principa mente
informesde casosy seriesdecasos) son propensos
al sesgo debido alanatural ezaretrospectivadela
recopilacion de datos, los criterios de definicion
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parael dengueagudoy €l gjusteinadecuado para
posibles factores de confusién, en particular
antecedentes obstétricos (51-54).

Machado y col. (54), fueron los primeros
en establecer la asociacion definitiva entre
el embarazo y €l dengue grave, compararon
los resultados en 99 embarazadas con 447
no embarazadas en edad reproductiva y
encontraron un mayor riesgo de dengue grave
en las embarazadas con tendencia a una mayor
mortalidad (3 % vs. 1,1 %).

Un estudio realizado el afio 2010, para
evaluar €l impacto de la infeccion por dengue
en los resultados del parto, incluyd unarevision
sistemética de 30 estudios publicados (19
informes de casos, 9 seriesde casosy 2 estudios
de comparacion) (55). Los informes de casos
examinados mostraron altas tasas de partos
por cesarea (44,0 %) y preeclampsia (12,0 %),
mientras que la serie de casos mostré tasas
elevadas de parto prematuro (16,1 %) y parto
por cesérea (20,4 %). Un estudio comparativo
encontré unaumento en el bajo peso a nacer entre
losreci én nacidosde mujeresconinfeccionespor
dengue, en comparacion con |os recién nacidos
de mujeres no infectadas (54).

El dengue es endémico en Venezuelay se
presenta en epidemias de intensidad variable,
no obstante, se carece de estudios en nuestro
pais sobre la caracterizacion clinica y los
efectos adversos de la enfermedad durante la
gestacion (2,55).

En relacion con el diagndstico etiol dgico, los
anticuerpos IgM dirigidos contra el virus del
dengue generalmente se desarrollan durante la
primera semana de la enfermedad, pueden dar
falso positivo con otros flavivirus como €l virus
zika. Laspruebasdeneutralizaci 6n por reduccion
de placa (PRNT) son ensayos cuantitativos que
miden los anti cuerpos neutral i zantes especificos
del virus, sin embargo, el uso histérico de un
titulo cuatro veces mas alto por PRNT podria
no discriminar entrelosanticuerposdel virusdel
denguey del zikadurante laenfermedad aguda,
especi a mentedespuésdeinfeccionessecundarias
por flavivirus (56).

La prueba recomendada para diagnoéstico de
dengue, zikay chikungunya; enaquellosentornos
donde pueden coexistir estos virus es la prueba

921



ENFERMEDADES TROPICALESY EMBARAZO

molecular RT-PCR (57). En € diagnéstico
definitivodel dengue, tambiénestil ladeteccion
del antigeno delaproteinano estructural 1 (NS1)
del virus, € cual se puede detectar en €l suero
con una frecuenciay duraciéon similar alas del
ARN del virus del dengue (58).

El estandar de oro para €l diagndstico de
las arbovirosis es el cultivo viral, sin embargo,
esta prueba es costosa, laboriosa y de poco
acceso en entornos de ingresos bgjos (59). No
obstante, cuando estamos en presencia de un
brotedeunaprobableinfeccionviral, deetiologia
desconocida, esimportante laidentificacion del
agente causal con este método. Es preciso tener
encuentaquelaviremiasepresenta, generalmente
los primeros cinco asiete dias desde el inicio de
la enfermedad aguda (57).

L as gestantes con sospecha de dengue deben
ser hospitalizadas y atendidas por un equipo
multidisciplinario, la hidratacion, transfusion
de hemoderivados, monitoreo de los parametros
hematol 6gicos, pruebas hepéticas, asi como €l
monitoreo fetal forman parte del tratamiento y
manej o del dengue (35,50). Laevaluacion por el
servicio de UCI en las embarazadas con dengue
gue presenten signos de alarmay dengue grave
son fundamentales (51).

Chikungunyay embarazo

El periodo de incubacion de la enfermedad
es de 2 a 12 dias producida por el virus
chikungunya (VCHIK), generalmente de 2 a 7
dias, lasmanifestacionesclinicasfrecuentespara
sospechar fiebre chikungunya son presencia
de artralgias (acompafiadas o0 no de sinovitis
/artritis) y fiebre. Los sintomas en la etapa
aguda incluyen artralgias de gravedad variable,
gue pueden que pueden postrar al paciente y
limitar sus movimientos. Las artralgias y/o
artritis se presentan principal mente en pequefias
articulaciones de manos, pies y muriecas,
rodillas, hombros, codos y columna vertebral
también pueden ser afectadas. Las artralgiasy
/o artritis generalmente son simétricas, es usual
el compromiso de varias articul aciones (60).

Aproximadamente un 50 % de los pacientes
presentan erupcién maculo-papular, en la fase
aguda también suele presentarse debilidad,
cefalea, astenia, pérdida del apetito e insomnio.
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Lamayoriade los pacientes serecuperanen 7 a
10 dias, un porcentaje variable evolucionan ala
formasubaguday crénicadelaenfermedad (60).
Los grupos de riesgo para enfermedad atipica
incluyen: neonatos (con o sin sintomas) de
madres con viremias durante el parto o en los
ultimos 4 dias antesdel parto, menoresde 1 afio,
mayoresde65 afos, personascon comorbilidades
(diabetes, hipertension, insuficiencia renal
cronica, o enfermedades cardiovasculares,
VIH-SIDA, tuberculosis, cancer, pacientes con
enfermedades hematol égicas) (61).

La enfermedad atipica se presenta en un
porcentaje muy bajo, con predileccién, aunque
no exclusiva, de los grupos mencionados
anteriormente. Las manifestaciones atipicas
suelen ser graves siendo las mas frecuentes:
encefalitis, convulsiones, miocarditis, pericarditis,
insuficiencia cardiaca, falla renal, falla
respiratoria, manifestaciones oculares diversas,
hiperpigmentacién y erupcién bulosa (62).

Segun estudios publicados en la isla La
Reunién (63), los sintomas de VCHIK en
las embarazadas, son similares a su contraparte
no embarazada, evidenciandoseenalgunasseries
manifestaciones articularesy dermatol dgicasen
mayor proporcionquelafiebre. De658 gestantes
infectadaspor € VCHIK, lainfeccion seprodujo
duranteel primer trimestreen 15 %, en el segundo
en 59 % y en €l tercero en 26 %. Los signosy
sintomas maternos masfrecuentesfueron: fiebre
(62 %), artralgia (93 %), cefalea (54 %), edema
(54 %), diarrea (12 %), aftas (9,6 %), epistaxis
o gingivorragia (9,0 %) y erupcion cutanea
(76 %) (63).

L achikungunya puede ser de curso subagudo
y crénico, con persistenciaprincipalmentedelas
manifestaciones articulares, estos casos deben
ser evaluados y seguidos conjuntamente con
medicinainternay /o reumatologia (63,64).

Desconocemoscuantasembarazadashansido
afectadas por el VCHIK en nuestro pais. En el
Hospital Universitario de Caracas (HUC), desde
agosto de 2014 hasta noviembre de 2014 (64),
se evaluaron 12 embarazadas con enfermedad
parecidaachikungunya, lasquefueronincluidas
pese a la ausencia de confirmacion virolégica,
por corresponder los criterios clinicos de fiebre,
artralgiasy/o artritis de pequefias articul aciones,
con o sin erupcion macul o-papul ar, mascriterios
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epidemioldgicos de contacto comunitario o
familiar a contactos con clinicacompatible para
chikungunya, 9 fueron de cuidadosambul atorias
y 3 hospitalizadas (64).

El rango de edad fue de 19 a 37 afios, 50 %
en el primer trimestre del embarazo y 50 % en
el segundo, 75 % eran multiparas, comorbilidad
asociada fue observada en 3 pacientes. VIH 1,
displasia de cadera 1; hipertension arterial més
diabetes gestacional 1. En las hospitalizadas
el rango de hospitalizacion fue de 1 a 33 dias,
la causa de ingreso: artritis en rodilla, diabetes
gestacional e hipertension arterial y enfermedad
atipica: 1 casorespectivamentecadauna(64). En
la Figura 1 se presenta una de las embarazadas
con chikungunya, evaluadas en el HUC.

Carvaal y col. (65), reportaron 3 casos de
embarazadas con diagnéstico confirmado de

_-ll E

Figural. Rash macul o papular enunamujer con15semanas
de embarazo compatibles con infecciéon por € virus de

chikungunya. Hospital Universitario de Caracas. Agosto
de 2014. Cortesiade Ana Carvajal, con autorizacion.

VCHIK, quienes presentaron manifestaciones
atipicas que ameritaron ingreso en UCIl. Caso
1, primigesta, 24 anos, gestacion de 37 semanas
mas 5 dias, se realizd cesarea por presentar
hipoxia, taquicardia, hipotension y disnea,
sintomas que mejoraron al evacuar €l Utero, €
recién nacido presentd transmision vertical de
VCHIK. Caso 2, primigesta, 25 anos, 25 semanas
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de embarazo gemelar, ingresd por amenaza de
parto pretérmino e infeccién urinaria, fiebre y
mio artralgias generalizadas, presentdé ademas
taquipnea, taquicardia, deterioro neuroldgico,
dolor retro esternal e hipoxia, serealiz6 cesarea
de emergencia, obteniendo un mortinato y un
recién nacido con comorbilidades asociadas a
prematuridad extrema, presentandose muerte
neonatal alas48 horas. Lapaciente permanecio
hospitalizada en UCI durante tres dias. El
caso 3, femenino de 19 afos, 20 semanas de
gestacion, presentd hospitalizaci 6n prolongada,
disnea, persistenciadelafiebre, poliartritisgrave
persistentey rash, taquicardia, disneay serositis.
Admitida en UCI durante 10 dias. La paciente
no presentd complicaciones obstétricas. Todas
las pacientes egresaron en buenas condiciones
clinicas (65).

LoscriteriosdehospitalizaciondeVCHIK en
gestantes, ademasdel ossignosdea armacuando
estan presentes, incluyen: enfermedad de base
descompensada, domicilio lgjano, y dltimo mes
de embarazo o fecha cercana a su finalizacion.
Si la gestante no se hospitaliza, la sugerencia
esrealizar control regular en 24 a 48 horas. Es
importante descartar denguey otrasarbovirosis,
realizar control de plaguetas, especialmente al
desaparecer lafiebre(66). Lainfeccion perinatal
se presenta especialmente en la etapa perinatal,
cuando la gestante presenta la enfermedad en
los Ultimos cinco a seis antes de la culminacion
del embarazo, los estudios han mostrado que la
transmision vertical hasta un 48,7 %, los recién
nacidosexpresan sintomasal rededor deun 50 %,
laenfermedad puedeser graveenel reciénnacido,
pudiendo presentar fiebre, rash, irritabilidad,
encefalopatia e incapacidad persistente (67).

En general la mortalidad causada por el
VCHIK es muy baja, excepto en pacientes
con enfermedad atipica, en algunos casos la
mortalidad puede llegar a 10 % y se incrementa
con laedad (62,63,65).

EnlaFigura2 podemosobservar rash méaculo
papular en un recién nacido con chikungunya
congénita, cuya madre presentd la enfermedad
en fechacercanaalaculminacion del embarazo.

El tratamiento de fiebre chikungunya no
complicada se basa en €l uso de analgésicos
paramitigar €l dolor, preferiblementeconaccion
antipirética para reducir la fiebre. Similar al
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Figura 2. Rash Mdculo papular en recién nacido con fiebre
chikungunya congénita. Hospital Centra de Maracay.
Estado Aragua. Venezuela. Afio 2014. Cortesiade Rafael
Navas, con autorizacion.

dengue el uso de &cido acetilsalicilico esta
contraindicado (62-67).

En enfermedad grave y/o complicada el
tratamiento se realizard en conjunto con un
equipo multidisciplinario. Enlafase créonicade
la enfermedad en casos seleccionados, se han
utilizado varias aproximaciones de tratamiento
incluyendo esteroides. En esta etapa el cuidado
por el reumatdlogo y fisiatra es fundamental en
la mitigacion del dolor y rehabilitacion de los
pacientes (62-67).

Zikay embarazo

El periodo de incubacién desde la infeccion
hastael inicio delaenfermedad por el virus Zika
(VZIK) esde unosdiasa2 semanas. El virusse
transmite principal mente por el mosquito Aedes
aegypti y Aedes albopictus, potencialmente por
sangre, adiciona mente las rutas de transmision
vertical y sexual son de granimportanciaparala
salud sexual y reproductiva (68,69).

Los principales sintomas de la enfermedad
incluyen: fiebredebajogrado (<38,5°C), artritis/
artralgiasy en algunas ocasionesinflamacion de
|asarticul aciones, principal menteenlaspequeiias
articulaciones de las manos y pies, erupcion
macul o-papul ar gueamenudo seextiendedesdela
caraal cuerpo, conjuntivitisno purulentabilateral,
no observada en todos los pacientes, sintomas
inespecificos generales como mialgia, asteniay
cefalea. La mayoria de los casos de infeccion
por VZIK son asintomaticos, por cada persona
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sintomatica hay 4 casos asintomaticos. Mas de
80 % de los casos de VZIK son asintomaéticos.
Laenfermedad en las embarazadas es similar a
su contraparte no embarazada (69,70).

Lafaltade signosy sintomas de lainfeccion
por el virus del Zika no implica necesariamente
protecci 6n contraposi blescomplicaciones, como
la microcefalia en los fetos y el sindrome de
Guillain - Barré en los adultos. En un estudio
realizado en Estados Unidos el afio 2016 (enero-
septiembre), entre las mujeres con evidencia
de laboratorio de infecciéon por el virus del
Zika, no hubo diferencia en la prevalencia de
defectos de nacimiento en recién nacidos entre
madres asintométicas o sintométicas (71). La
enfermedad comparte caracteristicas clinicas
con el dengue y la chikungunya, pero los
sintomas son menos graves, a diferencia del
dengue las manifestaciones hemorrégicas estan
précticamente ausentes (72). Se han descrito
manifestaciones cardiovasculares, como
arritmias, miocarditis, entre otras (73).

El VZIK se ha relacionado con defectos
de nacimiento clinicos graves, en particular la
microcefalia. Sehademostrado quelainfeccion
por ZIKV de las células madre neurales fetales
humanas produce la inhibicion de la via de
sefializacion esencial para el desarrollo del
cerebro, 1o que conduce a una neurogénesis
defectuosa y una activacion aberrante de la
autofagia. El VZIK presentatropismodecélulas
progenitorasneurales, en el cerebro embrionario
o embrionario/fetal detiene el crecimiento,
proliferacion, migracion y diferenciacion de las
célulasneuronal es, con gravesconsecuenciaspara
€l neurodesarrollo(74). Latransmisionvertical se
haasociado con el aborto espontaneoy lamuerte
fetal intrauterina, y también con malformaciones
congénitas en los recién nacidos, incluida, entre
otras, lamicrocefalia

El sindrome de zika congénito (SZC), es
uno de los efectos mas temidos en los recién
nacidos que han sido expuestos al virus zika
intra-Utero, numerosos estudios han mostrado
laasociacion de laenfermedad materna con este
sindrome, durante la epidemia que afecté a las
Américas durante los afos 2015-2016. El SZC
se presenta especialmente en € primer trimestre
del embarazoy en menor proporcién enlosotros
trimestres (75,76).
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Entre las manifestaciones del SZC estan la
microcefalia (definida como circunferencia
cefalica menor a dos desviaciones estandar),
lisencefalia con o sin atrofia cerebral,
calcificaciones cerebrales, hidranencefalia,
hidropesia fetal, hipoplasia cerebelosa y
ventriculomegalia, manchas pigmentarias
focales en la retina, pigmentacion macular,
atrofia coriorretiniana, hipoplasia del nervio
optico, pérdida del reflgo foveal, artrogriposis,
pie equino varo, displasia congénitade caderay
anomaliasgenitales. Algunasdeestasanomalias
cerebrales condicionan a alteraciones auditivas
y/o visuales, trastornos del neurodesarrollo y
aprendizaje o sindrome convulsivo (75,76).

En Venezuela no existen datos oficiales al
respecto, un estudio realizado por Marin y col.
(76), en el HUC, informd la evolucion de 28
pacientes, cuyas madres fueron sospechosas de
haber presentado zika durante la gestacion, €l
diagnostico fue confirmado en 32,2 % de las
madres, 39,3 % delasmadrespresentaron clinica
sugestivay 8 no presentaron sintomas. Prevalecio
el sexo femenino con 53,6 %, €l 60,7 % de los
pacientes presentaron microcefalia

Se observaron malformaciones esquel éticas
artrogriposis, pie equino varo, afecciones
oculares. Un 28 % de los expuestos no se
observaronmalformaciones. L osautoressefialan
queotrosdiagndsti cos causantesdemicrocefalia
como CM YV, rubeol ay toxoplasmosisno pudieron
ser realizados en todos |l os pacientes (76).

Enrelacionconel diagnéstico,e ARNdel VZIK
se detecta en € suero desde aproximadamente
2 dias antes hasta cinco a siete dias después del
iniciodelaenfermedad, sinembargo, ladeteccion
del &cido nucleico del VZIK puede prolongarse
en embarazadas. El ARN del VZIK también se
puededetectar en otrosfluidoscorporal es(sangre
total, orina, saliva, liquido amnidtico, semen y
lechematerna), algunosinformessugierenqueel
ARN viral sepuedeencontrar ennivelesmasaltos
o0 durante mas tiempo en algunos casos en estos
especimenes (71,72). El diagnéstico serealiza
principal mente por biologiamolecular, RT-PCR
en la etapa febril durante los primeros cuatro a
cinco diasdelaenfermedad, se han desarrollado
plataformas para € diagndstico diferencial de
zika, chikungunyay dengue (77).

Los anticuerpos IgM dirigidos contra el
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VZIK generamente se desarrollan durante la
primera semana de la enfermedad, |a serologia
puede dar resultados falsos positivos con otros
flaviviruscomoel dengue. Consideracionessobre
otros métodos diagndsticos en relacion con la
neutralizacion en placay cultivo, son similares
al dengue (56).

El tratamiento es sintométi co; paradisminuir
la fiebre, el malestar general y las artralgias,
el paracetamol es la droga de eleccion. La
prevencion del zika, similar a enfermedades
transmitidas por mosquitos, se basa en las
medidas de salud publica en € control de los
vectores, uso de mosquiteros y de repelentes
permitidos en el embarazo. Latransmision por
viasexual dadalapresenciadel virusen el semen,
puede suceder al tener sexo vaginal, anal y oral,
y/o a compartir juguetes sexuales, incluso en
portadores asintométicos (69,70,78).

El VZIK puede transmitirse por via sexual
inclusoentrepargjasestables(78). Latransmision
sexual exige intervenciones profilacticas
especificas, incluido el uso de condones
masculinos o femeninos, especialmente entre
parg asensituacionderiesgoy queplanificanun
embarazo. Paraquesean efectivos, |oscondones
deben usarseentodo momento cadavez quetenga
sexo vaginal, anal, y oral, debiendo evitar el uso
de juguetes sexuales.

Enfermedad de Chagasy embar azo

El Trypanosoma cruz es el agente causante
de la ECh, la transmision del T. cruzi ocurre
por la picadura de triatominos en e ambiente
natural, este patbgeno también se transmite de
maneracongénita, o por transfusionesde sangre,
donacion de 6rganos, accidentesdelaboratorio e
ingestion oral (79). Enlos dltimos afos, laECh
hasurgido como un problemadesaludimportante
en paises endémicosy no endémicos (79,80). A
nivel mundial mas de 2 millones de mujeres en
edad fértil se estima que estan infectadas con
T.cruzi,y entreel 1 % y € 10 % de los recién
nacidos nacen infectados (80).

En relacion con las manifestaciones clinicas
delaenfermedad, lamayoriadelasembarazadas
presentan la forma crénica y por ende son
asintomédticas. Laformaagudaespocofrecuente,
excepto en la forma oral, donde los pacientes
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son sometidos a una alta carga del T. cruz.
La fase aguda de la ECh, ocurre durante las
primeras semanas después de la infecciodn,
suele ser subclinicay no diagnosticada, ya que
los pacientes estan asintométicos o presentan
sintomas inespecificos, como fiebre, malestar
general, hepatoesplenomegalia. En esta etapa,
tambi én puedeocurrir manifestacionescardiacas
como arritmia, insuficiencia cardiacay derrame
pleural (81,82).

Lapresenciadelasmismasesindicativadeun
peor pronodstico. Lafase agudala enfermedad,
puedeser confundidainicialmentecon el dengue,
sin embargo, lapersistenciadelafiebreméasalla
desiete dias, obligaa médico ainvestigar otras
causas de fiebre asociada a ET, como malaria,
ECh, leptospirosis, fiebre tifoidea, entre otros
diagndsticos (81-83).

En la infeccion natural puede observarse
el signo de Romafia, debido a la picadura del
triatomino, en la zona peri orbitaria, la cual
ocurre, usual mente durante la noche (Figura 3).

Lafase cronica de la enfermedad de Chagas
tiene2formas: indeterminaday determinada. La
forma indeterminada ocurre después de la fase
aguda y puede durar décadas o toda lavida sin
sintomas, puedeprogresar alaformadeterminada,
que incluye el desarrollo de miocardiopatia,
enfermedad digestivao cardio digestiva(82,83).

-

Figura3. Signo de Romafiaen pacientefemenina, 12 horas
después de picaduradetriatomino. Hospital Universitario
deCaracas. Af02018. CortesiadeAnaCarvajal y Génesis
Bravo, con autorizacion.
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Ladescripciondelasmanifestacionesclinicas
por ECh aguda en las embarazadas es limitada,
en Venezuela, Noya y col. (83) reportaron un
brote de Chagas agudo por transmision oral,
incluyendo un caso de transmisién vertical en
una mujer con 24 semanas de gestacion, € cual
termind en muerte fetal.

Latransmisién vertical delaECh, se produce
especialmente cuando las gestantes se infectan
en forma aguda y / o presentan una infeccion
reactivada. lguamente, las embarazadas en
tratamiento inmunosupresor o infectadas con
el VIH, transmiten lainfeccion al recién nacido
con mayor frecuencia, es conocido que ambas
situaciones pueden reactivar laenfermedad.
En la forma cronica de la enfermedad la
transmision vertical es considerablemente
menor. La via transplacentaria hematégena es
la Unica posibilidad de transmision prenatal o
perinatal, otras vias de transmision son poco
probables. Latransmision por leche maternaes
excepcional (84-86).

El diagndstico de la ECh es complegjo,
usualmente requiere gue sean positivas dos
pruebas diagnosticas. En la fase aguda o en
reactivacion delaenfermedad, €l T. cruzi, puede
ser observado en frotisde sangre periférica, o en
otros tejidos como liquido pericardico o liquido
cefalorraquideo. Otros métodos utilizados
para el diagndstico son la deteccion de 1gG e
IgM por ELISA, RT-PCR, hemaglutinacion o
inmunofluorescencia, histologia, microscopia
€electronica (87,88).

El diagnéstico y € tratamiento de pacientes
con infeccion aguda de Chagas o la forma
cronica indeterminada pueden disminuir el
riesgo de miocardiopatia, transmision vertical y
muerte (89,90).

Para el mangjo de los casos, diagndstico y
tratamiento se requiere de personal experto en
esta enfermedad. Hay muy pocas drogas para
el tratamiento de la enfermedad de Chagas,
tradicionalmente se ha usado el benznidazol a
5-7 mg/kg de peso corpora, en dos dosis por
via oral, durante 30-90 dias, actia alterando la
nitrorreduccion del parasito, ADN, lipidos y
proteinas, con efecto tripanocida; Nifurtimox a
8-10 mg/kg de peso corporal, en 2-3 dosis via
oral, durante90-120dias, el mecanismodeaccion
tripanocidaestarel acionado conlageneracionde
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productos de lareduccién de oxigeno, €l T. cruz
esdeficienteen mecani smosdedetoxificacion, lo
guelohacesusceptibleal estrésoxidativo (89,90).

Ambos farmacos estan contraindicados por
la Organizacion Mundial de la Salud durante el
embarazo, dado ef ectoteratogéni coy mutagénico
en estudi osen animal es, con ausenciadeestudios
en humanos. Sehadescrito bajatasadecuracion
parasitol 6gica en fase crénica (menor a 30 %),
por lo que el riesgo-beneficio no estajustificado
durante la gestacion (91).

El tamizaje para investigar T. cruzi en toda
embarazada residente en zonas de prevalencia
de Chagas es mandatorio, el estudio del recién
nacido de madres seropositivas a parasito,
con €l consiguiente seguimiento y realizacion
de pruebas diagndsticas para el descarte de
la enfermedad es fundamental, el tratamiento
durante el primer afio de vida se correlaciona
con la curacion de laenfermedad casi en e 100
% delos casos (88-91).

Diagnostico diferencial

El diagndstico diferencial de las arbovirosis
como dengue, zika y chikungunya es muy
importante, estas entidades pueden afectar a
las embarazadas en grado variable de grave y
complicaciones, por ellolosprofesionalesquese
encargandesu cuidado handeestar sensibilizados
y familiarizados con los sintomas y signos de
dichasentidades(2,66,69,81,82). S bienescierto
que algunos sintomas predominan en alguna
de estas enfermedades, en la préctica puede
resultar dificil diferenciarlas, especiamente si
hay circulacion simultanea de los virus que las
causan. Por otro lado, puede haber coinfeccion
de estas entidades con otros agentes patdgenos,
incluyendoel SARS-CoV-2(8,72,73,77),locual
complica, alin més, €l diagnostico.

El dengue es endémico en nuestro pais, de
modo que siempre debe estar presente en la
aproximacion inicial en una embarazada que
presentefiebre, erupcién, mialgiasy/oartralgias.
Por supuesto, el panorama esbastante compl gjo,
envistadequeotrosviruscomo el CMV, rubeola
y Epstein- Barr, entre otros, pueden cursar con
fiebre, erupcion y manifestaciones musculo
esqueléticas. La malaria por P. vivax puede
cursar con plaquetopenia y ser diagnosticadas
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inicialmente como dengue, aungue puede haber
coinfeccién con ambas patologias (2).

Desded puntodevistaclinicolasintomatol ogia
deestasenfermedades se puede sol apar haciendo
dificil el diagnéstico entre ellas, por lo que es
necesario contar con métodos diagndsticos
especificos para confirmar el diagndstico, o
s existe una coinfeccién. Por otro lado, las
cinco enfermedades que hemos considerado
en ese escrito pueden tener diferentes grados
de afectacion en la madre, € feto y € recién
nacido (Cuadro 1), lo cual enfatiza ain mas, la
necesidad de realizar el diagndstico diferencial
en estas entidades (2).

CONCLUSIONES

Cuadro 1
Diagnéstico diferencial entre dengue, chikungunya, zika,
malariay ECh
(2,59, 62, 66, 69, 77, 81-83)
. Gneyodalela  Pakehr  Padesige, f0K,  Pudeser Dhaglsgul
efrrmodsd o T frrmas atgrica b EuTEos grng Erave
] 0% s

rvew Chgss eolinlcs

Lralugidem sdvyrua = £ & 5
Lo ornbaci

Trasstibinn em el tn el fim el peripary’ Principalmeste  Malew
recitn macide (RN)  posipaste’ MBS0 M dmem midesls  comphaiti | Crimi
Tefrsin [ R Y

gl o N dmid v Mo [T Mo Mo
utnpin s il Gy P
Ao (e ] ] ] P L]
it v
[ T Wl ml g ha e Posble 2 1a
larurnin =i dovarsesiada fase npuls (il
fora ca
excrpcional
Lacincy rmio-m k3 -1} 5 5= 5
poem

En base a la evidencia se puede concluir
que las ET y la gestacion son un desafio
epidemiol 6gicoy clinicoqueameritaun esfuerzo
mancomunado e integrado por el equipo de
salud perinatal y lagerencia de salud encargada
del desarrollo de los programas dedicados a
su investigacion, vigilancia epidemiologica,
prevencion, diagnostico y tratamiento. Los
cambios fisiolégicos del embarazo afectan
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el curso de las diferentes ET, de igual forma,
pueden alterar de forma grave la salud del
binomio madre-feto. Existen esfuerzosloables,
aungue limitados en nuestro medio, que nos
permiten mantener en la formacion profesional
los avances del conocimiento sobre el cuidado
dedichasentidades, asi como tener herramientas
gue garanticen la calidad de atencién y cuidado
requeridos.

El deber ser en el tiempo por venir es
no descuidar la investigacion clinica y
epidemioldgica de las ET, en tiempos de
pandemia por la COVID-19, mas ala de la
potencial coinfeccidn, bajar la guardia puede
traer consecuencias nefastas en las cifras de
morbimortalidad materno fetal a corto, mediano
y largo plazo.

Se recomienda realizar estudios clinicos
y epidemioldgicos de las ET en el embarazo,
enfocada en determinar, al menos a priori, la
incidenciadeET duranteel embarazoy suimpacto
sobrelosresultadosperinatal esen Venezuel a, asi
comolaefectividad delasmedidasdeprevencion,
diagndstico y tratamiento, implementadas en la
atencion dispensada al binomio madre-feto. El
progreso en lacalidad y cantidad delaevidencia
disponible es un paso necesario en el camino a
di sponer decapacitacidnclinicay epidemiol 6gica
gue mejore la respuesta del equipo de salud
perinatal .
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estos pacientes. M étodos: Se realizé una busqueda
bibliogr&ficadetodalaliteraturaenlasbasesdedatos
PubMed, ScienceDirect, Web of Sciencey Ovid. Fueron
incluidos estudios experimentales y observacionales
de tipo analitico, realizados en adultos llevados
a cirugia bajo anestesia general, con dispositivos
neuromonitorizacion intraoperatoria y analisis del
desenlace neurol 6gico dentro deloscualesevaluaran
lavalidezdiagndsticadel osdiferentesmétodosusados.
Resultados: Seincluyeron22 articulosparalarevision
sistematica; la validez diagndstica de l os dispositivos
fue muy heterogéneay dependiente del método usado,
pacientes incluidos, punto de corte para detectar IC
y estandar de referencia. Conclusion: Existe gran
variabilidad en la validez diagnostica reportada. Se
requi eren estudi osque comparen multi plesdispositivos
de neuromonitorizacién intraoper atoria en pacientes
bajo anestesia general de manera simultanea y con
el mismo estandar de referencia para obtener valores
acertados de su precision diagndstica.

Palabras clave: Isquemia cerebral, anestesia,
diagnéstico, neuromonitorizacion, intervenciones
quirudrgicas.

SUMMARY

Introduction: Cerebral ischemia is one of the
most catastrophic perioperative complications.
Currently, there are several non-invasive devices
for intraoperative detection of cerebral ischemia.
Objective: Carry out a systematic review of the
literature to evaluate the diagnostic validity of these
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methodsfor detectingintraoperativecerebral ischemia
under general anesthesia, because nowadays there
is no gold standard for these patients. Methods:
PubMed, Science Direct, Web of Science, and
Ovid databases we search for experimental and
observational analytical studies, carried out inadults
undergoing surgery under general anesthesia, with
intraoperative neuromonitoring devices, analysis of
neurological results, and evaluation of diagnostic
accuracy of each method were included. Results:
22 articles were included for the systematic review;
The diagnostic validity of the devices was very
heterogeneous and depended on the method used,
including the patients, the cut-off point for detecting
heartfailure, andthereferencestandard. Conclusion:
There is great variability in the reported diagnostic
validity. Studies comparing multiple intraoperative
neurological monitoring devices in patients under
general anesthesia simultaneously and with the same
referencestandard arerequiredto obtain precisevalues
for their diagnostic precision.

Keywor ds: Cerebral ischemia, anesthesia, diagnosis,
neuromonitoring, surgical interventions.

INTRODUCCION

Las complicaciones neuroldgicas periope-
ratorias son causa importante de morbilidad
gue conlleva a un aumento en el gasto de los
recursos hospital arios, deterioro delacalidad de
viday secuelas a largo plazo (1). Laisquemia
cerebral (I1C) esunacomplicacion perioperatoria
catastrofica con una incidencia variable segun
el tipo de cirugia que se lleve a cabo. En la
gran mayoria de cirugias no cardiacas, no
neurolégicas y pequefias cirugias, lafrecuencia
de presentacion de accidente cerebrovascular
(ACV), generamente es baga (0,1%-1,9 %).
Sin embargo, para la cirugia cardiovascular y
neurocirugia, esta incidencia puede aumentar
hastael 10 % (1,2).

Las complicaciones relacionadas con la
IC més frecuentes son el deterioro cognitivo
posoperatorio, delirium, estancia prolongada
en hospitalizacion y en unidades de cuidado
intensivo, y aumento en la presentacion de
disfuncién organica (3,4). Es por €ello, que
mantener un flujo sanguineo cerebral (FSC)
adecuado durantel osprocedi mientosquirdrgicos,
se convierte en un objetivo primordial durante
el transcurso del acto anestésico. La deteccion
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tempranadelal C o susospechapuedeconducir a
lainstauraci 6n de medidas neuroprotectoras que
prevengan complicacionesneurol 6gicasdurante
el periodo prey posoperatorio (5,6).

A lo largo de los afos se han usado diversos
dispositivos no invasivos para € monitoreo
neurolégico intraoperatorio y de la potencial
isguemia tisular que se puede presentar en €l
transcursodelacirugia: espectroscopiacercanaal
infrarrojo (NIRS), el ectroencefalograma(EEG),
dopplertranscraneal (TCD), potencial esevocados
(EP) somatosensoriales (SSEP), motores
(MEP) y auditivos del tallo cerebral (BAEP),
y las iméagenes contrastadas de laser moteado
(LSCI) (7). Dado gue los diferentes métodos
nombrados anteriormente han sido descritos en
diversos articul os, €l objetivo de este estudio es
realizar una revision sistemética cualitativa de
la literatura cientifica con €l fin de evaluar la
validez diagnosticadel osdispositivosutilizados
para detectar |C en escenarios quirdrgicos bago
anestesiageneral, ya que hastalafechano se ha
definido el estdndar de oro para diagnosticar IC
en estos paci entes.

METODOS

Siguiendo las guias PRISMA (Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses), se realiz6 la busgueda de toda
laliteratura publicada hasta el 10 de febrero del
2020 en las bases de datos Scopus, PubMed,
Science Direct y Web Of Science usando la
combinacion de las siguientes palabras clave
utilizando sinénimos, términos indexados,
truncadores y operadores de proximidad:
“ electroencephalography”, “transcranial
doppler ultrasonography” ,“ evoked potentials’ ,
“motor evoked potentials’, “ somatosensory
evoked potentials”, “ spectroscopy near-
infrared”, “laser speckle contrast imaging”,
“intraoperatorive neurophysiological
monitoring”, “ diagnostic accuracy”, “brain
ischemia” y*“ surgery”.

Criterios de elegibilidad

Se consideraron estudios experimentales y
observacional esdetipoanalitico, coninclusionde
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poblacién adultallevadosacirugiacardiacao no
cardiaca bajo anestesiageneral con dispositivos
de neuromonitorizacion y andlisisdel desenlace
neuroldgico, dentro de los cuales evaluaran la
validez diagnéstica de los diferentes métodos
usados intraoperatoriamente para la deteccion
de IC. Se excluyeron todos aguellos estudios
no realizados en humanos, los que evaluaban
los dispositivos de neuromonitorizacion en
escenarios diferentes a cirugia, procedimientos
realizados bajo anestesia local, aquellos que
usabandispositivosinvasivosy losqueestuvieran
en idioma diferente ainglés o espanol.

Dispositivos de neuromonitorizacion

NIRS utilizaunafuentede luz infrarrojapara
medir lasaturacion regional de oxihemoglobina
o €l indice de oxigenacion tisular. A través de
esta se puede monitorear de manera continua,
el equilibrio entre el suministro y el consumo
cerebral deoxigeno (3,6,8). El EEG puedereflgar
indirectamente el FSC midiendo los potenciales
el éctricoscerebrales(9,10). Lamatrizdedensidad
espectral (DSA) muestra la distribuciéon de la
fuerzadel EEG enrelacion conlafrecuenciaalo
largo del tiempo, pararel acionarse con periodos
delIC (11). El TCD puede monitorear de forma
continua la velocidad del flujo sanguineo en la
arteriacerebral media(ACM) reflggjando el FSC.
Esto esdegranimportanciadebidoaquelaACM
proporciona aproximadamente el 40 % del flujo
sanguineo hemisférico (9,12,13). El monitoreo
con PE es capaz de evaluar la integridad de la
via neuronal; existen varios tipos de PE Utiles
para evaluar IC: los SSEP, MEPy BAEP. Los
primeros, monitorean la via nerviosa entre los
nervios periféricos (donde se aplica el estimul o)
y el sistema nervioso central (donde se registra
la respuesta) (14). Los MEP, permiten evaluar
laviamotoradesde la corteza cerebral, hastalas
vias periféricas (15) y se dividen en dos tipos
dependiendo de la técnica utilizada, los MEP
Transcranea esy losM EPdeestimulacidncortical
directa(16). Por ultimo, los BAEP muestran los
cambiosel éctricos cerebral esproducidos por | os
estimulosauditivos (17). L SCI proporcionauna
vision compl etay con altaresol ucion espacial del
FSC en tiempo real, usando instrumentacion de
facil acceso (diodo | aser de bajapotencia, Optica
deimageny camara) |o quepermiteun monitoreo

Gac Méd Caracas

no invasivo en el paciente (18,19).

Seleccion y extraccion de datos

Dos autores de manera independiente
seleccionaronlosestudios. Primero serevisaron
y seleccionaron los titulos y resimenes, luego
se eligieron los articul os para lectura compl eta,
y finalmente se revisaron y seleccionaron los
articulos que cumplieron con los criterios de
inclusion. En caso dedesacuerdo, untercer autor
fue consultado.

La extraccion de datos fue realizada por dos
autores de manera independiente utilizando
una matriz de extraccion de datos con: nombre
del primer autor, afio de publicacién, disefio
del estudio, procedimiento quirdrgico, niUmero
de pacientes, método de neuromonitorizacion
intraoperatoria a evaluar, estandar de referencia
usado en €l estudio, punto de corte para definir
IC y vaidez diagnéstica de los métodos de
neuromonitorizacion eval uados.

RESULTADOS

La busqueda de las palabras clave identifico
3879articul osdel oscual es 757 fueronduplicados.
Delos3 122 articul osrestantes, posterior arealizar
lalecturadel tituloy € resumen se excluyeron 3
069. Paralarevisidnentexto completo setomaron
53, de los cuales 31 fueron excluidos por: solo
resumen (n=2), idiomaaleman (n=1), no evaluar
validez diagndstica(n=22), procedimientosbagjo
anestesialocal (n=4) y monitorizacion invasiva
(n=2). Asi, 22 articulos cumplieron loscriterios
de elegibilidad y fueron incluidos en larevision
sistemética. Figural.

Caracteristicasde los estudios

Todos los estudios fueron observacionales,
(n=15) de tipo prospectivo y (n=7) de tipo
retrospectivo. Enellosseevaluaron: SSEP, NIRS,
TCD, MEP, EEG, SSEP combinado con EEG,
SSEPcombinadocon MEP, BAEPyYy DSA. Nose
encontré ningun estudio relacionado con LSCI.
Lascirugiasrealizadasenlospacienteseval uados
en estos estudios fueron: endarterectomia
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Figura l.

carotidea (EC), correccion de aneurismas
intracraneales, EC mas revascularizacion de
arteria coronaria, EC mas derivacion de arteria
subclaviaoinnominadaaarteriacarétidacomun,
derivacion de arteria meningea media a ACM
y cirugia cardiaca o adrtica usando derivacion
cardiopulmonar. En la Tabla 1 se reportan las
caracteristicas de los estudios incluidos.

Un estudio de 1992 compar6é SSEP vs EEG
como estandar dereferenciaen pacientesllevados
aEC. Lospardmetros usados paraquelos SSEP
determinaran IC fueron: 1) diferencia entre €l
ultimo tiempo de conduccién central previo
al pinzamiento cruzado carotideo y €l primer
tiempo inmediatamente posterior a este fuera
mayor que e umbral establecido en el estudio
(umbral de latencia mayor a 0,1, 0,2, 0,3 o0 0,4
msec) o 2) unareduccion delaamplitud de 50 %
0 mMas en la respuesta talamocortical (complejo
N19-P23). La sensibilidad de los criterios de
latencia para la deteccion de isquemia aumento
de 22 % (intervalo de confianza (Cl) 95 %, 5-39
%) a43 % (Cl 95 %23-64 %) cuando el umbral de
latenciadisminuydde0.4a0.1, respectivamente.
La especificidad de los criterios de latencia
aumento de 43 % (CI 95 %, 23-61 %) a 83 %
(ClI 95 %, 77-90 %) cuando €l umbral delatencia
aumento6 de 0,1 a 0,4, respectivamente. El valor

936

predictivo positivo (VPP) y el valor predictivo
negativo (VPN) masalto fue de 50 % (CI 95 %,
19 %-81%) y 58 % (Cl 95 %, 51 %-66 %),
respectivamenteparael criteriodelatenciade0,4
msec. Conrespecto alareducciéndelaamplitud
=50 % del complejo N19-P23,lasensibilidad fue
detan solo 4 % (CI 95 %, 1-8,6 %). El estudio
no reporta especificidad, VVP o VPN para este
ultimo criterio (20).

Kawada y col. realizaron un estudio el
que incluyeron a 261 pacientes llevados a
cirugia cardiaca o adrtica usando derivacion
cardiopulmonar con hipotermia moderada o
hipotermia profunda més paro cardiopul monar,
en donde evaluaron la validez diagndstica de
SSEP comparado con e examen neuroldgico
postoperatorio (ENP) para diagnosticar lesion
cerebral intraoperatoria. Tomandolosdefectosen
P1N1, P2N2, o un aplanamiento en SSEP como
reflgjo de lesion cerebral cortical, subcortical o
profunda difusa, respectivamente, hallaron una
sensibilidad de 70 %, especificadadel 97,2%. Sin
embargo, no reportan significancia estadistica.
Concluyen que el monitoreo continuo con SSEP
es muy valioso para la prediccion temprana de
dafno cerebral en cirugia cardiovascular usando
derivacion cardiopulmonar con hipotermia(21).
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En un estudio que incluyé 148 pacientes
llevados aEC, |os SSEPfueron comparados con
el ENP. Lasensibilidad diagndsticadel monitoreo
intraoperatorio con los SSEP para desenlace
neurol 6gico posoperatoriofuedel 100 %, conuna
sensibilidad del 97 %Yy unaprecisiondiagnostica
general del 97 % (p<0,025) cuando habia una
reduccion en la amplitud = 50 % o si un SSEP
no podia ser identificado (22).

En un estudio realizado en 2017 en 386
pacientes llevados a 429 reparaciones de
aneurismasintracraneal esseeval ude rendimiento
diagndstico de forma individual para SSEP
y MEP comparandolo con ENP. Un cambio
significativo paraSSEPy M EPfueladisminucion
en la amplitud =50 % del valor de la linea de
base 0 € incremento en lalatencia> 10 %. La
sensibilidad y especificidad de SSEPparadéficit
motor fue de 25 % y 96 %, respectivamente,
con valores predictivos positivos y negativos de
11 %y 98 %, respectivamente. Lasensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y valor
predictivo negativo de MEP en detectar déficit
motor postoperatorio fue de 38 %, 99 %, 30 %
y 99 %, respectivamente (3,23).

En un estudio observacional retrospectivo
realizado por Thirumala y col. (24) que
incluyd 1 165 pacientes llevados a EC y neuro-
monitorizacion intraoperatoria con SSEP vy
EEG con el objetivo de determinar la validez
diagnodstica de estas modalidades de manera
individual y combinada comparandolas con €l
ENP. El punto de corte paradetectar | C en SSEP
fue la prolongacion persistente y consistente de
la latencia = 10 % o disminucion = 50 % en la
amplitud; para EEG fue la disminuciéon en la
amplitud de las frecuencias rgpidas >50 % o
aumento en la actividad theta y delta >50 %.
La incidencia de ACV en esa cohorte fue de
2,4 % (28/1 165). Para SSEP, la sensibilidad
fue de 42,87 % (Cl 95 %, 24,48 %-62,81 %),
especificidad del 86,37 % (Cl 95 %, 84,23 %-
88,31 %0),VPP7,19 %(Cl 95%, 3,77 %-12,22 %)
y VPN 98,4 % (Cl 95 %, 97,41 %-99,08 %).
EEG tuvo unasensibilidad de 28,57 % (1C 95 %,
13,26 %-48,6 %), especificidad de 90,33 % (ClI
95 %, 88,46 %-91,98 %), VPP 6,78 % (Cl 95 %,
2,98%-12,93%)y VPN 98,09 (Cl 95%, 97,96 %o-
98,83 %). Finalmente, paraloscambiostanto en
SSEPcomoenEEG, secalculdunasensibilidadde
50 % (CI 95 %, 30,66 %-69,34 %), especificidad
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81,97 % (Cl 95%, 79,61 %-84,16 %) V PP6,39 %
(Cl 95 %, 3,54 %-10,49 %) y VPN 98,52 % (CI
95 %, 97,53 %-99,19 %). El estudio concluye
guelaprecisidndiagnoésticadelamonitorizacion
dual con SSEP y EEG durante la EC es mayor
gue cualquieradelasdos modalidades usadas de
maneraindividual (24).

Con respecto a TCD se encontraron un total
de 5 estudios donde se evaluaba su validez
diagnéstica. Jansen y col. (25) comparé TCD
vs EEG en 130 pacientes llevados 152 EC
con €l objetivo de buscar el punto de corte en
reduccion de la velocidad del flujo sanguineo
cerebral medido por TCD que mostraralamayor
sensi bilidady especificidad deestamodalidad. El
punto de corte paraque EEG detectaraisquemia
cerebral fue la asimetria=15 %. Se encontré que
cuando lareduccién de lavelocidad del pico del
flujo sanguineo cerebral era =70 %, se alcanz6
una sensibilidad del 85 % y especificidad del
96 % (31). Kobayashi y col. (35) evalué TCD
vs DWI para evaluar €l desempefio diagndstico
del neuro-monitoreo comparéndolo con las
alteraciones radiolégicas postoperatorias. La
sensibilidad, especificidad, VPP y VPN de la
ausencia de sefiales microembdlicas delaACM
mediante TCD enlafasedel retirodedl pinzamiento
delaarteriacarétidaexternay laarteriacarétida
comun para predecir el desarrollo de una nueva
lesion isquémica postoperatoria fue del 100 %,
94 %, 50 % y 100 % (25).

Con respecto a NIRS, en total 9 estudios
evaluaron su validez diagnéstica. De Letter
y col. (26) en 1998 buscaron definir nuevos
posiblescriteriosparaDC en EC basadosenNIRS
usando como estadndar de referencia el EEG en
101 pacientes. Se determind que con €l punto
de corte de disminucion del 5% en lasaturacion
de hemoglobina cerebral, la sensibilidad fue
del 100 %, pero con especificidad baja de
44 %. Los valores por encima de este punto
de corte resultaron en una mejor especificidad
a cuestas de una disminucion importante en la
sensibilidad (26). Mille y col., en un estudio
que incluy6 de 594 pacientes llevados a EC se
correlaciond NIRS con ENP. Seidentificaron 2
puntos de corte de relevancia en €l estudio. El
primero, ladisminuciondel 11.7 % enlarSO2, la
cual mostré unasensibilidad del 75 % (Cl 95 %,
71%-78%)y unaespecificidadde77 % (Cl 95 %,
74-80 %). El areabajolacurva ROC indico una
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buena habilidad de discriminacién de 0.80 (CI
95 %, 0,65-0,94). El valor predictivo positivoy
negativo fue del 10 % y 99 %, respectivamente.
El segundo fue e punto de corte de 20 %,
el cual tuvo menor sensibilidad (30 %) pero
una alta sensibilidad (98 %) para identificar
pacientes con complicaciones neuroldgicas
postoperatorias, con un VPPy VPN de 37 % y
98 %, respectivamente (27).

DISCUSION

Actualmente existen diferentes tipos
de dispositivos de neuromonitorizacion
intraoperatoria para la deteccion de IC:
monitoreo de la hemodinamia cerebral (TCD,
L SCI), monitoreo del metabolismo de oxigeno
cerebral (NIRS) y monitoreo del estado de la
funcion cerebral (EEG, EP) (28,29). A pesar
del gran nidmero de publicaciones, ningun
método ha demostrado ser superior o prever
mejor el desenlace posoperatorio (28). La
monitorizaci 6n neurol 6gicadel pacientedespierto
durante la anestesia local es el método méas
confiable para predecir IC ya que permite la
correlacion directa entre parametros clinicos
y datos neurofisiolégicos (27,28,30). Sin
embargo, en un gran nimero de procedi mientos
la anestesia local no es la méas indicada, por lo
gue en aquellos pacientes llevados a cirugia
bajo anestesia general, la neuromonitorizacion
intraoperatoria es esencial para la deteccion
temprana de lesiones neurolégicas guiando €l
consecuenteinicio dediferentes estrategias para
evitar complicaciones (27,31).

Se encontraron 13 estudios que evaluaron de
maneraindividual el desempefio diagnoéstico de
los EP, dondelos SSEPtuvieron mejor precision
diagnoésticaque M EPy BA EP, teniendo en cuenta
que para SSEP se encontraron 10 estudios en
total, mientras quede MEPy BAEPR, solo 2y 1,
respectivamente. Lasensibilidad de SSEPvari6
entre4 %, y 100 %, laespecificidad entre43 %y
100%o, e VV PPseencontrodesde 11 % hastal00 %
y e VPN desde el 50 % a 100 % (21,22,24).
Se puede inferir quelos estudios que alcanzaron
una validez diagndstica de 100 % lo hicieron
probablemente debido a su bajo niumero de
pacientes y consecuentemente, bajo nimero
de casos con IC. Adicionalmente, teniendo en
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cuenta que en la actualidad los puntos de corte
en losregistros delos SSEP que advierten IC no
tienen unconsenso universal, razén por lacual su
rendimiento diagndstico esvariabley dependiente
del manegjo constituido por €l anestesi 6logo (45).
Teniendo en cuentalo anterior, los resultados de
eficaciadelos SSEP pueden variar dependiendo
del punto de alarma usado, partiendo del hecho
gue € FSC normal esde 50 mL/100 g de tgjido
y los cambios en este registro son sensibles
cuando este flujo decrece hasta 14 mL/100 g
de tgjido (32), justificando la variabilidad de
validez diagndstica de este método. En esta
revisidonsistemdtica, el estudio conmayor nimero
de pacientes (1 165), encontré que los SSEP
alcanzaron unasensibilidad, especificidad, VPP
y VPN de 42,87 % (Cl 95 %, 24,48 %-62,81 %),
86,37 % (Cl 95 %, 84,23 %-88,31 %), 7,19 %
(Cl 95 %, 3,77 %-12,22 %) y 98,4 % (CIl 95 %,
97,41 %-99,08 %), respectivamente. Se debe
tener en cuenta que, a pesar del niUmero de
pacientes, este estudio describe que la mayoria
de sus procedimientos fueron realizados bajo
anestesia general, sin especificar si hubo un
numero despreciable de cirugias con anestesia
local que pudiera afectar € resultado (24).

Con respecto a EEG, el punto de corte con
mejor validez diagndstica (sensibilidad 50 %o,
especificidad del 100 %, VPP 100 % y VPN
99,3 %) fue con la disminucién en la amplitud
>75 % de toda la actividad que persistiera por
el periodo completo de la oclusion de la ICA.
Estos valores deben ser considerados en €l
contexto de bagja tasa de ACV perioperatorio.
Por ultimo, se debe aclarar que los pacientes
con déficit neurolégico tardio también fueron
incluidos en el andlisis, cuando estos eventos
eran de probabl e origen embdlico postoperatorio
y no relacionados alos cambiosintraoperatorios
de la neuro-monitoria propiamente (33).

En total 5 estudios evaluaron TCD, donde la
sensibilidad, especificidad, VPPy VPN variaron
entre 75 %-100 %, 92,9 %-98 %, 20-76 % y
99 %-100 %, respectivamente (24,27,29,31). El
monitoreo con TCD no solo proveeinformacion
decambioshemodi ndmi cossino tambi én permite
ladetecci Gn demicroembolismos(34). Teniendo
en cuenta lo anterior, el estudio que demostro
mejor validez diagndstica usaba la deteccion
de sefiales microembdlicas en la ACM como
marcador de | C alcanzando una sensibilidad de
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100 %, especificidad de 94 %, VPP de 50 % y
VPP de 100 % (35).

NIRS ofrece un monitoreo no invasivo en
tiempo real de la oxigenacion tisular en un gran
numero de escenarios, dentro de los cuales es
comun encontrar lamedicion delarSO2 durante
cirugia vascular (36). Diversos estudios han
evaluado el punto de corte ideal en NIRS para
la deteccion de IC intraoperatoria (37,38).
Aquellosencontradosen estarevisionsistematica
reportaron diferentes puntos de corte para que
NIRS determinard pacientes con IC, razdén por
la cual es esperable obtener resultados muy
variables. La sensibilidad encontrada estuvo
entre 5,56 %-100 %, especificidad 4 %-98 %,
VPP 10 %-53 % y VPN 98 %-99 %. Se
encontrd con el ArSO2 =20 % una sensibilidad y
especificidad demasiado bajas (5,56 % (Cl 95 %,
1,2 %-15,4 %) y 4 % (Cl 95 %, 0,1 %-20,4 %),
respectivamente), cuando se compard NIRS con
nivel espatol 6gicosdeproteinasS100y NSE, sin
embargo, no sereportd ningun evento i squémico
y los pacientes sel eccionados no tenian ninguna
patol ogia de base que pudieraaumentar el riesgo
de presentar 1C intraoperatoria, subestimando
asi la precision diagnéstica del dispositivo (32).
Mille y col., redlizaron el estudio con mayor
numero de pacientes que evaluaba la validez
diagnodsticade NIRS, encontrando en el andlisis
ROC, usando EEG como estandar dereferencia,
que €l punto de cortede 11,7 % alcanzd lamejor
precision diagndstica (sensibilidad 75 %, (ClI
95 %, 71 %-78 %) especificidad 77 % (Cl 95 %,
74 %-80 %), VPP 10 % y VPN 99 %) (27).

En afos recientes, el interés por la neuro-
monitorizacion intraoperatoria multimodal ha
venido en aumento con € fin de disminuir la
incidencia de ACV (28). En nuestra revision
sisteméti ca, seencontraron 3estudi oscombinando
estos dispositivos (SSEP + EEG (2) y SSEP +
MEP(24,32). El estudioqueincluyé SSEP+ MEP
encontré la mejor sensibilidad y especificidad
(100 %) paraladeteccion de IC. Sin embargo,
incluyé pocospaci entesy noreportd Cl (39). Por
otro lado, el estudio que evaludé SSEP + EEG y
ademastuvo e mayor niUmero depaci entesusando
neuromonitorizaci dnintraoperatoriamultimodal,
logréunasensibilidad, especificidad, V PPy VPP
de50% (Cl 95 %, 30,66%0-69,34 %), 81,97 % (Cl
95 %, 79,61 %-84,16), 6,39 % (Cl 95 %, 3,54-
10,49) y 98,52 % (97,53-99,19). Este estudio
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concluye que es posible lograr mayor precision
diagnéstica combinando los dispositivos
de neuromonitorizacién intraoperatoria que
haciendo uso de un unico dispositivo (24).

La principa limitacion de nuestra revision
sistematica esta relacionada con las diferencias
significativas encontradas en los estudios de
dispositivos de monitorizacion intraoperatoria
paradetectar | C, diferentes criterios paradefinir
esta complicacion y diferentes puntos de corte
usados por los investigadores, lo cual hace
complejo determinar lavalidez diagnésticareal
de estos métodos.

CONCLUSIONES

A pesar de que existen multiples técnicas
de neuromonitorizacion intraoperatoria, hasta
el momento no contamos con un estandar de
oro para diagnosticar 1C bajo anestesia general.
Ademas, como sepudo observar enesteestudio, la
variabilidad en €l disefio, poblaciénincluida, uso
deanestési cos, técnicasdeneuromonitorizacion,
puntos de corte para determinar isquemia
cerebral y estandar de referencia con el que se
comparan los dispositivos son muy variables
entre los estudios encontrados, 1o cual explica
la gran diferencia en la precision diagndstica
reportada. Teniendo en cuenta lo anterior, es
esencial poder realizar estudios con mayor
poblacién, donde se puedan comparar multiples
meétodosdeneuromonitorizacidnintraoperatoria
(individuales o combinados) en pacientes bagjo
anestesiageneral de manerasimultaneay con €l
mismo estdndar dereferencia. Actualmente, esla
combinaci 6n de diferentestécnicasde monitoria
tanto neurolégica como hemodinamica la que
permite el diagndstico y tratamiento de la IC
intraoperatoria a través de la interpretacion y
andlisis de un experto.
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RESUMEN

Introduccién: Con el avancedelatecnologia, sehan
detectado en el ambientel apresenciademedicamentos,
que anteriormente pasaban inadvertidos por sus
bajas concentraciones. Diversas son las entradas
de estos productos a los medios acuaticos, donde las
plantas de tratamiento de aguas residuales no logran
eliminar su totalidad por lo que estos farmacos estan
ocasi onando efectosadversosenlasalud publicay en
los ecosistemas. Objetivo: Identificar mediante una
revision sistematicalasevidenciasdel posibleimpacto
ambiental que producen una serie de medicamentos
seleccionados e identificar medidas correctivas para
la sostenibilidad del ambiente. M étodo: Mediante
una revision bibliografica basada en la metodol ogia
derevisionessistematicasde Campbell Collabor ation,
fueron sel eccionadas investigaci ones que evidencian
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el posible impacto ambiental que producen los
medicamentos seleccionados y fueron identificadas
medidas que mitigan el problema. Resultados:
Se identificaron 351 estudios, y seleccionados 15
investigaciones desarrolladas en 10 paises, entre los
anos 2003 al 2020. Los resultados muestran que los
antibi 6ti cos son |os medi camentos con mayor nimero
de estudios con 40 %, siguen los analgésicosy AINE
con 34 % y las hormonas con 23 %. Un andlisis de
frecuenciaindicaquel osantibi 6ticosfueron estudiados
en 87 %delostrabajos, 53%losanalgésicos- AINE, y
33%lashormonas. Conclusiones; Alnpoco seconoce
sobre el efecto de los medicamentos en el ambiente,
en la salud del ser humano y los ecosistemas, por lo
que se requiere un mayor esfuerzo de investigacion
para asi gestionar medidas mas efectivas para su
eliminacion o reduccion.

Palabras clave: Medicamentos en el ambiente,
antibidticos en aguas residuales, antibi6ticos en
plantas de tratamientos, AINE en el ambiente, AINE
en aguas residual es, hormonas en aguas residual es.

SUMMARY

Over view: Withthetechnol ogy evol ution, thepresence
of medicines has been detected in the environment
previously unnoticed by their low concentrations.
Different ways these products enter the surface water
where wastewater treatment plants are not able to
eliminate these drugs and they are causing adverse
effects on public health and ecosystems. Objective:
Identify through a systematic review the evidence of
thepossibleenvironmental impact produced by aseries
of sel ected medi cinesand i dentify correctivemeasures
for environmental sustainability. Method: Through a
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systematic review based on Campbell Collaboration’s
systematic review methodology, they have selected
paper s that show the possible environmental impact
of the sel ected medi cinesand wer eidentified measures
that mitigate the problem. Results: 351 studieswere
identified, and 15 studies were selected from 10
countries, and developed between 2003 and 2020.
The results show that antibiotics are the drugs with
the highest number of studies with 40 %, followed by
analgesicsand NSAI Dswith 34 % and hormoneswith
23 %. Afrequency analysisindicatesthat antibiotics
were studied in 87 % of the works, 53 % analgesics-
NSAIDs, and 33 % hormones. Conclusion: Littleis
known about the effect of medi ci neson theenvironment,
human health, and ecosystems, so more research is
needed to manage more effective measures for their
elimination or reduction.

K eywor ds: Medicinesin the environment, antibiotics
inwastewater, antibioticsintreatment plants, NSAIDs
in the environment, NSAI Dsin wastewater, hormones
in wastewater.

INTRODUCCCION

Con el crecimiento delapoblacién mundial y
el desarrolloindustrial delasultimasdécadas, en
especial el sector farmacéuti co, losmedicamentos
son producidos y utilizados en cantidades mas
importantes cada afio debido a la facilidad y
mejora en el acceso a estos productos (1).

L adisposi cidondemedi camentosene ambiente
estaocasionando ef ectos adversosen especial en
lasalud publicay en los ecosistemas. En € afio
1976 fue desarrollada en la ciudad de Kansas en
Estados Unidos, |a primera investigaci n sobre
la existencia de productos farmacéuticos en
aguas residualestratadas, |0 que dio comienzo a
una serie de estudios que analizan los impactos
de medicamentos en e ambiente, sus niveles
de toxicidad, y estan ayudando a promover €l
desarrollo de nuevas técnicas instrumentales de
laboratorio paralaidentificacion y medicion de
estas sustancias, asi como el disefio de nuevos
procesos de tratamiento de aguas residuales
para una reduccion o remediacion de los
posibles efectos dafinos de estos productos en
el ambiente (2).

Con este avance de la tecnologia en
i nstrumentosdemedicion, sehandetectadoenlos
medi osacuéti coslapresenciadeci ertassustancias
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toxicas tales como medicamentos, cosméticos,
productosdelimpiezay aseo personal entreotros,
gue anteriormente pasaban inadvertidos por sus
bajas concentraciones (3). A estos productos se
lesdenominaContaminantesEmergentes (CE) y
serefiereaaguellassustanciasquimicas, naturales
0 sintéticas, que entran en los medios acuaticos
superficialespor lasredesdeaguasresiduales. Su
principal caracteristicaessu liberaci6n continua
a muy baja concentracion (en microgramos o
nanogramos por litro) como consecuenciade su
amplio uso humano, quelos hace persistentesen
el medioacuaticoy enlaactualidad esmuy escasa
0 casi nula su regulacién que ayude a prevenir
esteproblemaparaasi preservar lasalud humana
y del ambiente (4).

A pesar de que estos CE son materiales
biodegradables, pero su persistencia en el
ambiente y su bio-acumulacion en algunos
seres vivos que alli cohabitan los transformaen
sustancias que pueden afectar al ambiente y la
salud del ser humano, en la que las Plantas de
Tratamientos de Aguas Residuales (PTAR), que
utilizanlosprocesosestandaresde depuracion, no
son capacesdeeliminarlosensutotalidad (3). La
listade CE seestimaen masdecien mil sustancias
producidas y usadas por laindustria, sin contar
los metabolitos y productos de transformacién,
y la cantidad se expande cada vez mas con la
sintesi sy comercializaci on denuevoscompuestos
quimicos (5).

Uno de los desafios mas grandes en la
actualidad esgarantizar |lacalidad delosrecursos
hidricos, dado que cotidianamente se vierten a
los ecosi stemas acuéti cos desechos industriales,
urbanosy productos utilizados para el bienestar
humano através de las aguasresiduales (6). En
el informemundial delasNacionesUnidassobre
€l DesarrollodelosRecursosHidricospresentado
en el afno 2020, (Unesco 2020, p. 6) detallaqueel
80 % delasaguasresidualesglobalesretornan al
ambientesin ser tratadas(7), por loqueel estudio
del efecto delos CE en el ambientesobrelasalud
publica constituye un aspecto de importancia a
nivel global.

De todos los CE, los que probablemente
generan mayor preocupacion y estudio en los
dltimos afos son los medicamentos, ya que
sus desechos pueden considerarse un serio
problema por su excesivo consumo y posible
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impacto ambiental. La exposicion a residuos
de medicamentos en los sistemas acudticos y
terrestres, a pesar de sus bajas concentraciones,
afectan a las especies de dichos ecosistemas y
susimpactos adversosvarian en funcioén del tipo
de medicamento, lasensibilidad de |l as especies,
las concentraciones a las que se exponen y €l
tiempo queduralaexposicion. Estosefectosson
producidos principal mente por el medicamento,
sin embargo, también se estan estudiando las
consecuencias de sus metabolitos, asi como los
productos de degradaci 6n, que en algunos casos
pueden formar sustancias mas toxicas que €l
compuesto original (8).

Desde finales del siglo XX se comenzé a
investigar con mayor profundidad sobre la
existencia de productos farmacéuticos en el
ambiente y del Principio Activo Farmacéutico
(API por sussiglaseningl ésA ctivePharmaceuti cal
Ingredient) y sus metabolitos, en la que se han
encontrado concentraciones que pueden causar
efectos dafinos en la vida silvestre (9). En

algunosestudiosdesarrolladosen Espafia, Italia,
Alemania, Canada, Brasil, Grecia y Francia
se informa que anualmente se vierten a los
sistemas de aguas residual es aproximadamente
500 toneladas de analgésicos, en donde el
acido salicilico y €l diclofenaco han alcanzado
concentraciones de 0,22 pg/L y 3,02 pg/L,
respectivamente (2).

Unadeentradadel osproductosfarmacéuticos
alos medios acudticos o terrestres proviene por
la excrecion en e ser humano, de estos y sus
metabolitospor laorina, lasheceso el sudor, pero
importantemente hay que evaluar ladisposicion
inadecuada de medi camentos en el hogar, como
también los que son de origen hospitalario e
industrial, los de uso veterinario, los de las
actividades agricolas y ganaderas, que llegan a
ambiente a través de distintas fuentes y que las
PTAR no logran eliminar la totalidad de estos
residuos farmacéuticostal como se diagramaen
laFigural (4).
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Figural. Proceso de Logisticalnversade Medicamentos. Elaboracion propia basada en (8) pp. 108.

Por este motivo, es necesario conocer
la naturaleza de los diferentes residuos de
medi camentosy susefectosadversosdependiendo
del tipo de producto, laconcentracién, €l tiempo
de exposiciodn, lasensibilidad delos organismos
expuestos, asi como la persistencia de algunos
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farmacos que favorecen la bio-acumulacion en
organismos vivos (8).

Algunas categorias terapéuticas de
medi camentosrequierendeunaespecial atencion
por su ato consumo y que en la actualidad son
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considerados los méas peligrosos, entre las que
se encuentran |os antibi 6ticos, los analgésicosy
antiinflamatorios en especial 10s no esteroideos
o AINE (Antiinflamatorio No Esteroideo) y las
hormonas.

OBJETIVO DE LA REVISION SISTEMATICA

La finalidad de este trabajo es desarrollar
una revision sistemética del estado actual de
los conocimientos sobre las evidencias del
posible efecto en el ambiente que producen
unaserie de medicamentos que conforman las

Categorias Terapéuticas seleccionadas que se
detallan en e Cuadro 1, e identificar algunas
medidascorrectivaso dereducci 6n queproponen
los trabajos seleccionados para una mayor
sostenibilidad del ambiente y de los recursos
hidricos.

L a seleccidn de estas categorias terapéuticas
se basaen € alto consumo de |os medi camentos
gque la conforman, o que algunos de ellos son
los méas recetados, y son los que probablemente
suscitan mayor preocupacion por sus efectos en
el ambiente, enlosseresvivo que alli cohabitan,
y en lasalud publica.

Cuadro 1

Categorias terapéuticas de estudio

Categoria Terapéutica Accién Farmacoldgica
Antibictico Contra las infecciones bacterianas
Analgésico y Con efecto analgésico, antimflamatorio y
Antinflamatorio AINE antipirético (no esteroideo)
Hormonoteripico: Para comegir desequilibrios en el funcionamiento
Hormonas hormonal

Fuente: Estroctura de Categona Terapeutica utilizadas por IQVIA. Elaboracion propia.

A continuacion, se describen las evidencias
encontradas en |os trabajos revisados, sobre la
presencia de estas categorias de medicamentos
en el ambiente sefialados en la Cuadro 1.

A. Antibioticos

El término antibidtico hace referencia a un
extenso grupo de compuestos que pueden ser
natural eso semi-sintéti cos, que poseen actividad
antibacteriana. Desde el descubrimiento de
la penicilina en 1928, cientos de antibidticos
se han desarrollados y estan disponibles para
el tratamiento de enfermedades en humanos y
animales (10).

La presencia de antibiéticos en e ambiente
ha sido detalladamente investigada, ya que
es probablemente el que produce mayor
preocupacion debido a su potencial en el
desarrollo de bacterias resi stentes, que hace que
estos medicamentos resultan ser poco efectivos
paralafinalidad al que fueron disefiados (11).

Gac Méd Caracas

El consumo de antibidticos es en cantidades
cada vez mas importantes por € efecto contra
mi croorgani smos patégenos, y que a su vez son
prescritos ampliamente en la medicina humana,
y utilizados en lamedicinaveterinaria, asi como
en la preservacion de alimentos. Esto ocasiona
grandesdescargastanto en suel oscomo sobrelos
cuerpos de aguas superficiales y subterraneos,
por lo que se ha detectado presencia de estos
medicamentos en el ambiente (11).

Algunostrabajosdeinvestigacion evidencian
delaexistenciade residuos de antibidticosen el
ambiente y su implicacion en los mecanismos
de defensa propi os de |os organi smos vivos con
manifestaciones de resi stencia microbiana (12).
Esto implica que una bacteria presente en un
medioacuético queconti enerestosdeantibi 6ticos
puede desarrollar resistencia bacteriana a estos
productos y disminuir sus defensas o aumentar
las de otras, alterando la selecciéon gradual de
las poblaciones microbianas, por consiguiente,
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modificar los niveles de competitividad en el
ambiente, generar cambio en las poblaciones
y alterar asi los procesos naturales en los
ecosistemas (8).

Por consiguiente, el desarrolloy propagacion
de bacterias resistentes a antibiéticos esta
generando preocupacion, ya que estas pueden
producir infeccionesdificilesdetratary controlar,
requiriendo de nuevos antibiéticos altamente
costososy poco disponiblesparaunabuenaparte
delapoblacién, por o que se puede convertir en
un problemade salud publica, ambiental y hasta
economico (13).

B. Antiinflamatorio AINE / Analgésicos

Los AINE y los analgésicos son unas de las
categorias de medicamentos de mayor consumo
enVenezuelay anivel mundial por sufécil acceso,
yaque por ser deventalibre no requieren récipe,
y son consi deradosl osdemayor automedi caci on.
Algunos trabgjos de investigacion reportan la
presencia de estos farmacos en e ambiente
tales como el diclofenaco y € ibuprofeno en
la categoria de los AINE y €l acetaminofén o
paracetamol en lade analgésicos (14).

En el caso del acetaminofén, un medicamento
ampliamente usado como analgésico y recetado
en especial como antipirético en el tratamiento
de COVID-19, se han desarrollado diversas
investigaciones que evidencian su presencia
de este farmaco en medios acuaticos y hacen
referencia a su potencial efecto de causar
lesion hepética, nefrotoxicidad, complicaciones
gastrointestinales y hepatitis en las especies
presentes en estos ecosistemas (12).

Por otro lado los AINE son comiUnmente
dispensadosparael tratamiento deinflamaciones,
mejora del dolor, alivio de la fiebre, y algunas
veces son utilizadas para el tratamiento de largo
plazo de enfermedadesreumaticas (12). Existen
evidencias en estudios ecotoxicolégicos de
presencia de algunos farmacos de la categoria
AINE en ecosistemas acuosos, en las que
se han observados efectos desfavorables
en los organismos presentes tales como la
inmovilizacién, lainhibicion y hasta la muerte,
como también algin impacto a largo plazo
sobre la reproducciéon y bio-acumulacion en
algunos peces y crustaceos. Por otro lado, este
tipo de medicamentos produce mayores niveles
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de toxicidad crénica de sus metabolitos que
del compuesto original, como es el caso del
ibuprofeno (8).

C. Hormonas

Las hormonas pueden ser de origen natural
como las producidas por € cuerpo humano,
0 sintético que son de amplio uso como los
anticonceptivos, y ambas son excretadas y se
introducen al ambiente por las aguas residuales
domésti casotambi én pueden estar presentesenlas
aguasresidualeshospitalariaseindustriales (14).

Diversos estudios han analizado, como la
presencia de hormonas en el ambiente esta
relacionada con algunas patologias del sistema
endocrino tanto en animales como en los
seres humanos. Estos alteradores o elementos
disruptivosendocrinostal como selesdenomina
son considerados por la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS, por sus siglas en espanol)
productosquetienen efectosperjudicialesparala
salud de organismos vivos, su progenie o partes
de su poblacién (12).

Estetipodeproductospueden estar implicados
en causar cambios hormonales o desequilibrio
del sistema endocrino de algunas especies y
producir efectos en los sistemas reproductivos,
en la diferenciacion sexual como es € caso de
femninizaci 6n de pecesmacho, generar cambiosen
laatracci6n olamaduraci 6n sexual enlosmachos
0 en el comportamiento sexual y el desarrollo
en los caracteres sexuales secundarios, como
también afectar las funciones del metabolismo,
O provocar un incremento de malformaciones,
representando un especial peligro durantelafase
de gestacion o su efecto en la reduccion de la
fecundidady enlasetapasinicialesdelavida(12).

Para e ser humano, la ruta de entrada al
organismo de estos contaminantes hormonales
es principalmente por viadigestiva, debido asu
acumulacion enlacadenaaimentariaqueutiliza
aguas residual es contaminadas o através de los
efluentes de las aguas residuales de las plantas
detratamiento, dondeestosresiduoshormonales
no son eliminadoscompletamentey loslodosson
utilizados como abono (12).
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METODO

Este trabajo se desarroll6 utilizando una
revision sistemati cade casosde estudios, basado
en la metodol ogia de revisiones sistemdticas de
Campbell Collaboration.

Lasecuenciade larevision fue la siguiente:

A. Criterios para considerar estudios para esta
revision sistematica

Se examinaron estudios en los que seincluye
literaturagriseinformesdevariasorganizaciones
cientificas y de salud en diversos paises, en la
que sedetermind deformamanual, larelevancia
de cadatrabajo sobre el estudio deevidenciasde
medicamentos en el ambiente.

B. Estrategia de Busqueda

Sedesarroll 6 labusquedaen labasesdedatos
deinvestigacion delaplataforma EBSCOHOST
gue son: Academic Search Ultimate, Applied
Science & Technology Source Ultimate,
Business Source Ultimate, Caribbean Search,
FuenteAcadémicaPlus, GreenFILE, Humanities
SourceUltimate, Library Information Science &
Technology Abstracts, Regional BusinessNews,
Sociology SourceUltimate, asi comotambiénen
otras bases como Redalyc, Springer y Google
Academics.

L a busqueda se efectud con el empleo de las
palabras claves. medicamentos en el ambiente,
anti bi 6ti cos en aguasresidual es, antibidticosen
plantas de tratamientos, AINE en € ambiente,
AINE en aguas residual es, Hormonas en aguas
residuales.

Se identificaron 351 estudios y los trabajos
duplicados fueron eliminados manual mente.

Labusguedaselimitd atrabajospublicadosen
revistasacadémicasarbitradasdelibreacceso, de
texto completo, durante el periodo que va desde
el afno 2003 hasta el afio 2021.

c. Criteriosdeinclusion deestudiosen larevision
bibliogr &fica.

Seidentificaron estudiosenlosqueseincluye
literaturagriseinformesdevariasorganizaciones

Gac Méd Caracas

cientificas y de salud en diversos paises, en la
gue sedetermind deformamanual, larelevancia
de cada trabajo en el que serevisaron: € titulo,
contenido, resumen o antecedentes del mismo,
asi como la sintesis de los andlisis de datos
desarrollados.

Fueronincluidosaquell osestudiospromovidos
en diversos paises, en especial los considerados
en vias de desarrollo y que se encuentran
localizados geograficamente en los diferentes
continentes. Los estudios excluidos fueron
aquellos cuyo idioma era diferente al inglés,
espafiol, o portugués, que su contenido no fuera
delibreacceso, olaspublicacionesfuesen previas
al afo 2003.

D. Resultados de la Busqueda de la revision
sistematica

La identificacion de los articulos de
investigacionsefinalizé enabril 2021y mediante
unandlisisindividual delarelevanciay contenido
de los 68 trabajos incluidos, se seleccionaron
aquellos que en el método de investigacion
utilizaron pruebasinstrumental esdelaboratorio,
0 se basaron en estudios que lasincluyeron, y de
esta forma lograron evidenciar la presencia de
medi camentosenlosmediosestudiadosy analizar
el posible efecto en el ambiente que producen la
serie de medicamentos que conforman lalistade
categorias terapéuticas sel eccionadas.

De esta forma fueron seleccionados 15
estudiosdesarrolladosen 10 paises, enlosidiomas
espaniol, inglésy portugués, y que su contenido
fuese de libre acceso (2,4-6,8,10,11,13,15-21).

La Figura 2 muestra el diagrama de flujo
PRISMA (del inglés Preferred Reporting Items
for Systematic Reviewsand M eta-Analyses) que
presenta el modelo de blusgueda y seleccion de
los trabajos para la revision sistematica
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Figura 2. Diagrama de flujo PRISMA* del esquema de
busqueda Elaboracion propia

RESULTADOS

En la revision sistemética desarrollada se
identificaron 351 estudios, que luego de aplicar
los criterios de inclusion y exclusion, fueron
seleccionados 15 trabajos de investigacion
desarrollados en 10 paises entrelos afios 2003 al
2020. Estos estudios presentan evidencias, sea
por medio de pruebasde andlisisinstrumental de
medicion desarrollada en el estudio o mediante
la referencia de los resultados presentados en
otras investigaciones, sobre la presencia de
medicamentos en el ambiente.

Enel Cuadro2seresume, el total deevidencias
gque sereportan sobre las categorias terapéuticas
en andlisis, Antibidticos, Analgésicos - AINE
y Hormonas, los cuales muestran la presencia
de medicamentos en al ambiente. Algunos
estudios analizan los efectos eco-toxicol 6gicos
en | as especi es que cohabitan en los ecosi stemas
analizados y su repercusion en la salud publica
en general.

L os resultados muestran que |os antibi éticos
son los medicamentos con mayor numero
de evidencias estudiadas en los trabajos
seleccionados, con un peso de 40 %, le siguen
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Cuadro 2
Resultados de evidencias reportadas

levesfzaciones con Evede nreat Repantadan

o Pais Al o 4ndhistico *ﬁ“;’{f{"‘ Hormooas
1 ESPANA 2016 8 g 4 §

2 MEXICO 2014 13 1

3 VENEZUELA 2016 16 1

4 REP.CHECA 2017 17
3 ARGENTINA 2019 10

1
1
& INDIA 2009 13 1
7 BRASIL 2012 18 1
8 COLOMBIA 2015 19 1
9 COSTARICA 2004 20 1
10 CUBA 2010 1 1
11 COLOMBIA 2020 5 2 2 2
12 COLOMBIA 2011 2 9 7
13 BRASIL 2003 1 3 13 14
14 MEXICO 2007 & 4 4 2
15 ESPARA 2007 4 3 3 3
TOTALES: 11 35 17
PESO:  40% LI 26%
FREECUENCIA: 7% 3% 33%
Elaboracisn propia.

losanalgésicosy AINE con 34 %Yy lashormonas
con 23 %. Por otro lado, si se hace un andlisis
de frecuencia de cada categoria, |os antibidticos
fueron estudiados en 87 % de los trabajos
sel eccionados, le sigue con 53 % |l os anal gésicos
y AINE, y un 33 % las hormonas.

Cabedestacar, queen€l total delos15trabajos
seleccionados, 9 deellosfueron desarrolladosen
los ultimos 7 afnos, representando un 60 % y es
importante sefialar la notable participacion de
paises de Latinoamérica, entre ellos Venezuel a,
en investigar €l problema.

Existen una serie de soluciones para reducir
o mitigar el problemadeinvestigacion, entrelas
cuales algunas fueron descritas en los trabajos
seleccionados y otras fueron desarrolladas en
trabaj os publicados previamente por el autor de
este estudio.

Estasinvestigaci onesmuestran queexisteuna
eficiencialimitada de las PTAR en laremocion
de los medicamentos presentes en las aguas
residuales tanto industriales, hospitalarias o
residenciales, que debe ser mejorada.

Cabe sefiadar que se han propuesto algunas
soluciones que ayudan amitigar el problemaen
la fuente, como es en el caso de la disposicion
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inadecuada de medicamentos en €l hogar. En
investigaciones publicadas previamente por €l
autor deestetrabajo, sepropusieronlasiniciativas
de* Recol ecci6n enlafarmaciademedi camentos
sinuso o vencidos: Unasolucién aladisposicion
demedicamentosen el hogar” (22)y “Logistica
Inversa: Una Soluciéon a la Disposicion de
Medicamentosen el Hogar” (23) y quedescriben
una serie de buenas practicas y procesos,
gue promueven una disposicion adecuada de
medi camentosvencidoso sin usosen el hogar de
pacientes, paraasi mitigar € impacto ambiental
gque esto provoca.

Un resumen de estas soluciones se presenta
en el siguiente Cuadro 3.

Cuadro 3

Resumen de posibles soluciones

PTAR - PLANTAS DE TRATAMIENTO DE ACUAS RESIDUALES*

Procsios wadicionales

Coagulecidn

PROCESOS iz incapsces de panover alpunes

TRADICTONALES Floculscidn  TEOKamentos como las
=] bBormcnat
[ " =
= _ . Filtractén por  Tiemen capacidad limitada de
= ULTRAFILTRACTON Membeana iy
E’l Enples de Pueden crear bao-productos con
o OXIDACTON Clarou efectos descomoados
i Oz
re Arcilins Eficpenie pora ndsercion de

t MNanirales anhbadhcos
" Iy
ADSORCIO: Carbdn Se requiere altas tasas del
Activado matenial adsorbente
; Lo de lodos Mo todos los compuestos
& s, activados ¥ ofpEnicos como bys hormonas
E s ACTIVADOS Filros de won tediscidas 5 bionma
& poten
E TAMIENTO CON Bigreaciores A en esbuckio de sus
= ME'\[BR.-’L.\::!LS * can potenciales efiecios
i Membrana

§ Poco contn efeciive pars

OXIDACTON ; Erandes volimenes de aguxs de
= AVANZADA Fotocatitiein ety poc ol coses de L
= Limparas UV
= NANOFILTRACTON MiacElacita Sanabar a Ly Chapoais mwena

CON MEMBREANA

DISPOSICION DE MEDICAMENTOS

Blembramas muy costosas

Desariolla de punbos & pecaloctidn on
Fammcia para devolucién de medicamentos sin

RECOLECCION EN

- FARMACTA* e

-

S Proceso desarmolbado por La indastria

= LO(.‘-_IH‘.L.'IJC'? famracéutica en 13 que w2 calectan los
INVERSA®** medicxmentos deviaclios on Drrmseiis faia dan

disposicion aderuada oomo 1a inciscracion

:-l‘: Paooess desamollads por L3 mdustna

= " 1 famacéutica en la que s colectan los

E t‘a";ll:‘}-i( A el anendog pod comyaxiliat especializadag

£ EEa para una daspouceen adenesla como ka

= incineracidn

Fuentes: Basado en =[14), ** (22}, “**(13). Elabaracién propia.
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CONCLUSIONES

La revision sistemética desarrollada en €l
presente trabajo demuestra que en la actualidad
existe un creciente interés por conocer el
problema del impacto de los medicamentos
como contami nantes emergentes, enlaqueseha
podido detectar su presencia en el ambiente por
al avance de las nuevas técnicas instrumental es
de medicion.

Sin embargo, a pesar de que €l problema
de investigacion es relevante y de interés en la
comunidad cientifica, basado en el volumen de
publicacionesenlaultimadécada, son necesarios
mas estudios para poder evaluar con mayor
precision la presencia de medicamentos en €
ambiente, su efecto en los ecosistemas y en
especi al sobrelasalud humana, paraasi gestionar
medidasméasadecuadasparamitigar el problema.

La revision sistemética desarrollada en el
presentetrabajodemuestralanecesidaddemejorar
el conocimiento sobre los medicamentos como
contaminantes emergentes para promover otras
investigacionespararecabar masinformacionque
sirvaparadescribir | os efectos de esos productos
sobre lasalud y su destino en el ecosistema.

Tal como se describe en el trabajo, la
peligrosidad delosmedi camentosen el ambiente
es debido principalmente asu persistencia, y sus
concentracionesaumentan conen el tiempo. Sin
embargo poco se conoce sobre el efecto de estas
sustanciasenlasalud delosecosistemasy del ser
humano por |o que se hace necesario unamayor
generaci 6n dedatos ecotoxi col 6gi cosparapoder
establ ecer |oslimitesmaximosy concentraciones
permitidas de cada producto, para que de esta
forma se pueda regular mediante legislaciones
sanitarias, la disposicion de medicamentos asi
como la presencia de estos productos en el
ambiente y desarrollar procesos de eliminacion
o reduccidn mas efectivos.

Final mente, hay quei mpul sar nuevosmodel os
educativosy deprevenci 6n quepromuevandesde
la academia y en cada grupo de profesionales
que conforman las areas de la salud, la
creacion de centros de Ecofarmacovigilancia
en las diferentes entidades locales, estatales y
nacionales, que permitan crear, a través de la
educacion y formacion formal e informal, una
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mayor concienciaambiental enel ciudadano para
gue a través de su empoderamiento asuma un
rol protagénico que le otorgue laimportanciay
relevanciaaesteproblema, y por estaviasepuedan
desarrollar propuestas paramitigar losimpactos
nocivos de los medicamentos en el ambiente y
lasalud, y asi promover la sostenibilidad de los
recursos naturales en especial el agua potable,
gue cada vez es un bien mas escaso.

10.
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Angeitis de rama congel ada en un paciente positivo al virus
de lainmunodeficiencia humana con retinitis
por citomegalovirus

Frosted branch angiitis in a human immunodeficiency virus-positive patient

with cytomegalovirus retinitis
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RESUMEN

La retinitis por citomegalovirus (CMV) es una
manifestacion que presenta un riesgo importante de
ceguera. Se presenta un paciente VIH positivo con
signosderetinitispor CMV queseacompafiabandeuna
periflebitisretiniana. La periflebitisretiniana aguda
también se conoce por €l nombre de angeitisderama
congelada. Esta asociacion fue descrita en pacientes
con S DA por primera vez en 1992. Posteriormente,
se ha descrito con poca frecuencia. Recientemente,
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sehaasociado a COVID-19. Por €llo, en un paciente
VIH positivo con sintomatol ogia ocul ar, se debe tener
en cuenta la posible coexistencia de SARS-CoV-2.

Palabrasclave: CMV, retinitis, periflebitisretiniana,
VIH.

SUMMARY

Cytomegalovirus (CMV) retinitis is a manifestation
that presentsasignificant risk of blindness. Wepresent
an HIV-positive patient with signs of CMV retinitis
accompanied by retinal periphlebitis. Acute retinal
periphlebitisisal so known asfrosted branch angiitis.
Thisassociationwasdescribedin Al DSpatientsfor the
firsttimein 1992. Subsequently, it hasbeen described
infrequently. Recently, it has been associated with
COVID-19. Therefore, in an HIV-positive patient
with ocular symptoms, the possible coexistence of
SARS-CoV-2 should be considered.

Keywords: CMV, retinitis, retinal periphlebitis, HIV.

INTRODUCCION

El citomegal ovirus(CM V) humano pertenece
alafamiliadelosherpesvirus, concretamente es
el herpesvirus-5 humano (HHV-5) (1). Este es
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un virus de doble cadena de ADN ubicuo que
causa mortalidad y morbilidad significativas en
inmunodeprimidos (2).

Las infecciones por CMV se asocian
frecuentemente con las glandulas salivales. La
infeccion por CMV puede ser potencialmente
mortal en un paciente inmunodeprimido,
pero puede ser asintomética en personas
inmunocompetentes. Traslainfeccion, el CMV
habitualmente permanece latente, pero puede
reactivarse en cualquier momento (1).

El CMV infecta aproximadamente al 100 %
de los adultos en los paises emergentes y entre
el 60 % y e 70 % de los adultos en los paises
industrializados. De todos los herpesvirus, €l
CMYV esel quealbergalamayor cantidad degenes
que presentan lafuncidn principal deevadir ala
inmunidad adaptativa e innata del huésped (1).

En cuanto alaepidemiologia, cercadel 59 %
de la poblacién con una edad superior alos seis
anoshaestado expuestaal CMV, conunaumento
en la seroprevalencia de la poblacién a medida
gueaumentalaedad. Lainfeccidn puedeocurrir
Como una reactivacion, reinfeccion o infeccion
primaria. Latransmisiondel CMV puedeocurrir
de mudltiples formas. a través de transmision
sexual, productos sanguineos (transfusiones,
trasplante de 6rganos), diseminacion viral en
entornos de contacto cercano, lactancia materna
y perinatal. La reactivacion es observada en
paci entesno inmunocompetentesy seasociacon
mortalidad y morbilidad elevadas (3,4).

Respecto a la fisiopatologia, cuando el
CMV se transmite y la infeccion primaria
desaparece, €l virusresideinactivoenlascélulas
mieloides. Lareactivacion y replicacion estan
contenidas fundamentalmente por la actividad
inmunoldgica de los linfocitos T citotdxicos.
No obstante, cuando ocurre la reactivacion, los
viriones son liberados al torrente sanguineo
y otros fluidos corporales, lo cual lleva a la
presencia de sintomatologia, principalmente
en pacientes que se encuentran en un estado de
inmunosupresion (5,6).

La retinitis por CMV es una manifestacion
gue presenta un riesgo importante de ceguera.
Este tipo de retinitis se asocia principa mente
al sindrome de inmunodeficiencia adquirida
avanzada(SIDA), aunquetambién puedeaparecer
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en pacientes con inmunodeficiencia por otras
multiplescausas(2). Laaparicionderetinitispor
CMYV resulta hoy en dia infrecuente en nuestro
contexto por la disminucién de la incidencia
del SIDA en los paises desarrollados, pero no
ha desaparecido por la falta de tratamiento de
antirretroviral en muchos pacientes.

Caso clinico

Varon de41 afios coninfeccion por virusdela
inmunodeficienciahumana(VIH) categoriaC-3
quenorecibiatratamiento. Setratadeun paciente
espariol queresidiaenlaComunidad VVal enciana.
Acudi6 aconsultarefiriendo pérdidade agudeza
visual. Habiasido diagnosticado meses antesde
infeccion por VIH; no tomando €l tratamiento
antirretroviral pautado. Datos analiticos:
L eucocitos 4 300 unidades/mms, Hb 13,2 g/dL,
plaguetas 150 000 mm?3, glucosa 98 mg/dL, urea
40mg/dL, creatinina0,81 mg/dL. SerologiaCMV
IgG positiva, luética y toxoplasma negativas.
PCR negativa para COVID-19. CD, 44 células/
mm?, cociente CD,/CD,de 0,08, y carga viral
93 000 copiaslog 4,97.

Laagudezavisual erade 0,8 en €l 0jo derecho
y 0,6 enel izquierdo. El polo anterior y latension
ocular eran normales en ambos 0jos. En €l polo
posterior se apreciaba una vitritis 1-2/4. En la
retina del 0jo izquierdo se encontraron lesiones
sugestivas de retinitis por citomegalovirus
(CMV) (Figura 1). Destacaba la presencia
de envainamiento vascular en todas las ramas
venosas, de caracteristicas similares alas de la
periflebitis retiniana aguda.

El paciente recibi6é asesoria sobre su
condiciondeVIH/SI DA ofreciéndol etratamiento
antirretroviral que el paciente no tomé. Con €
diagnostico de retinitis por CMV vy periflebitis
asociada se inici6 tratamiento con ganciclovir
a dosis de 300 mg/iv cada 12 horas. A los 15
dias comenzo6 a apreciarse la mgjoria clinicay,
de forma paralela, se objetivd mejoria de las
lesionesen el fondo deojo (Figura?2). Trasello,
el paciente solicit6 el alta voluntaria.
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Figural.1A. Fondodeojodeojoizquierdo. Enel cuadrante Figura 1.2A. Misma vision que Figura 1.1A, pero en la
superior seobservan af ectaci on extensapor retinitiscausada gue se real za una escala cromética més suave.

por citomegalovirus. En el cuadrante inferior se objetiva

con claridad la presencia de periflebitis retiniana aguda,

también conocida por el caracteristico nombre de angeitis

de rama congelada.

Figura 1B. Fondo de ojo izquierdo focalizado en la Figura 1C. Fondo de ojo izquierdo focalizado en la
exposicion de la gran afectacion retiniana del cuadrante exposicion de la angeitis de rama congelada visible con
superior. claridad en €l cuadrante inferior.

Figura2. Fondodeojoizquierdoenel queseobservacierta
mejoradelaslesionespor unadisminuciondel areaafectada
por retinitis del cuadrante superior y desaparicion en gran
medidadelaangeitisderamacongel ada, cuyarecuperacion
es objetivable sobre todo en el cuadrante inferior.

Gac Méd Caracas 953
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DISCUSION

Laretinitispor CMV setratadelacomplicacion
oportunista ocular mas frecuente y una causa
grave de cegueraen el contexto de los pacientes
inmunodeprimidos (7). En € paciente que se
presenta los signos de retinitis por CMV se
acompaiaban de unaperiflebitisretiniana. Esta
asoci acidnfuedescritaen pacientescon SI DA por
primeravezen1992(8,9). Laperiflebitisretiniana
aguda recibe también e nombre de angeitis
de rama congelada/en rama escarchada, por €l
aspecto caracteristico de los vasos retinianos
que recuerda a ramas de arbol congeladas y
gue es debido a envainamiento venoso. Otros
hallazgos caracteristicos son la alteracion de la
agudezavisual y laasociacion ainflamacion del
vitreoy lacamaraanterior, |o quetambién estaba
presente en este enfermo.

En relacion con € mecanismo patogénico
concreto de la retinitis por CMV, se produce a
partir de un fenbmeno de translocacion por €l
que el CMV acanzalaretinaatravés de células
endoteliales y leucocitos de sangre periférica
en pacientes con SIDA e inmunodeprimidos
trasplantados, de forma respectiva (10).
Las particulas viricas atraviesan las células
endoteliales vasculares de laretina mediante un
proceso de endocitosis. Una mayor replicacion
de viriones en estas células altera la integridad
delabarrerahemato-retiniana, o que permitesu
accesoalascélulasdeMuller (cAulasglialesdela
retina), despuésaotrascélulasglialesy finalmente
al epitelio pigmentario de laretina (11,12).

Laretinitispor CMV presentalacaracteristica
demanifestarsehabitualmentecomounaretinitis
necrotizanteprogresivaguetienelapotencialidad
deprovocar unaseriedecomplicacionesque son
el desprendimiento deretina, la atrofia dpticay,
por ultimo, lamas grave que eslapérdidade la
vision (13,14).

Respecto al tratamiento farmacoldgico para
laretinitis por CMV, los farmacos actuales son
ganciclovir, foscarnet, cidofoviry valganciclovir.
Estos han sido muy activos contrael CMV, pero
la terapia prolongada es asociada a niveles de
toxicidad elevados, lo cual limitasuuso (7). Los
farmacos clasi cos empleados son el ganciclovir
y el foscarnet, |os cual es siguen empleandose en
la actualidad. Los esteroides deben usarse con
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precauci 6n en laangeitisen ramaescarchadapor
CMYV en pacientes con SIDA, especialmente en
aquellos pacientes que no reciban terapia anti-
CMV simultanea; su uso es controvertido (15).
En referenciaapruebasdiagnoésti casetiol 6gicas,
el uso de técnicas de PCR para la deteccion de
ADN de CMV en €l liquido intraocular fue de
utilidad en el pacientedescritopor Maoy col. (15).

Ademéas, esdestacablequeCMV sehayavisto
asociado a todo tipo de contextos patol égicos.
Es bien sabido que se ha descrito clasicamente
como patdégeno prenatal (16), pero también se
ha observado que puede ocasionar miocarditis
en pacientes jovenes sin patologia previa (17),
lo cual esinfrecuente.

Un patégeno infeccioso virico actual que se
relaciona con laretinitis por CMV con angeitis
de rama congelada es el SARS-CoV-2 (18).
Lim y col. (18) describieron un paciente
infectado por V IH con angeitis/angitiscongel ada
unilateral por CMV e infeccion por SARS
CoV-2 coexistentes (18). Se debe destacar que
€l paciente en cuestion se encontraba recibiendo
terapiaantirretroviral de gran actividad, como €
paciente que describimos en otro articulo (19).

Con €llo, se puede extraer la lecciéon de que
los médicos deben estar preparados y tener en
cuentalaposiblelacoexistenciade SARS-CoV-2
en un paciente VIH que presente sintomatologia
ocular, como enrojecimiento ocular, 0jo seco,
vision borrosay sensacion de cuerpo extrafno, a
pesar de la ausencia de caracteristicas clinicas
quesugieranel diagnésticodelaCOV I D-19(18).

No existen conflictos de interés.
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Vulvar leiomyosarcoma. An unusual pathology
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RESUMEN

Dentro de las neoplasias vulvares malignas, los
sarcomas representan solo del 1 % al 3 % de estas.
El leiomiosarcoma es un tumor maligno raro de la
vulva, es el mas frecuente dentro de los sarcomas,
que puede confundirse con un tumor benigno, como
quistes o abscesos dela glandula de Bartholin, lo que
puede dar lugar a un diagndstico erréneo.

Se reporta el caso de una paciente posmenopausica,
sin antecedentes patol dgicos de relevancia, quien es
evaluada en el Servicio de Ginecol 6gica Oncol égica
(SGO), del Servicio Oncolégico Hospitalario (SOH),
del Instituto Venezolano de los Seguros Sociales
(IVSS), por referir aumento de volumen de la region
wvulvar izquierda, de un afio de evolucion, que mide
10 cm, que al examen clinico se extiende desde
tercio inferior de labio mayor izquierdo hacia fosa
isquiorrectal. Setoma biopsia por trucut y seindica
la realizaci6n de estudio i nmunohi stoquimico, el cual
muestra positividad para marcadores de muisculo
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liso, por lo que se concluye como Sarcoma de Vulva.
Previaeval uaci 6n con estudiospar acl inicos, sedecide
realizar escision quirdrgica radical delalesion. El
reporte anatomopatol 6gico del espécimen quirdrgico
reportd: LeimiosarcomadeVulva, y seestadificdé como
Estadio I, seguin la clasificacion FIGO para Cancer
de Vulva, y se refiere a tratamiento adyuvante con
Radioterapia y Quimioterapia.

Palabr as clave: Leiomiosarcoma, sarcoma de vulva,
cancer de vulva.

SUMMARY

Among malignant vulvar neoplasms, sarcomas
represent only 1 % to 3 % of these. Leilomyosarcoma
isarare malignant tumor of the vulva, it is the most
common among sarcomas, which can be confused
with a benign tumor, such as cysts or abscesses of the
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Bartholin gland, which can lead to a misdiagnosis.
The case of a postmenopausal patient with norelevant
pathol ogical historyisreported, whoisevaluatedinthe
Gynecol ogical Oncology Service (SGO), the Hospital
Oncology Service (SOH), the Vlenezuel an Institute of
Social Security (1IVSS), for referring increase volume
of the left vulvar region, of a year of evolution, that
measures 10 cm, which onclinical examinationextends
from the lower third of the left labia majora to the
ischiorectal fossa. A trucut biopsy is taken and an
immunohi stochemical study isindicated, which shows
positivity for smooth muscle markers, which iswhy it
isconcluded as Vulva Sarcoma. After evaluation with
paraclinical studies, it wasdecided to performradical
surgical excisionofthelesion. Thepathological report
of the surgical specimen reported: Leimiosarcoma of
the Vulva, and it was staged as Sage |1, according
to the FIGO classification for Vulvar Cancer, and
refers to adjuvant treatment with Radiotherapy and
Chemother apy.

K eywor ds: Leiomyosarcoma, vulvar sarcoma, vulvar
cancey.

INTRODUCCION

Dentro de las neoplasias malignas
ginecol dgicas, las patologias vulvares son raras
yrepresentan el 5%deestas(1). Lagranmayoria
de los canceres de vulva son carcinomas de
células escamosas. L os sarcomas primarios de
lavulvason extremadamenterarosy representan
solo €l 1 %-3 % detodas|as neoplasiasmalignas
vulvares (2).

L as variantes histol 6gicasincluyen: leiomio.
sarcoma, este es el mas frecuente; asimismo,
existen otros tipos como: rabdomiosarcoma,
liposarcoma, angiosarcoma, tumor maligno
de la vaina del nervio periférico, histiocitoma
fibroso maligno y sarcomaepitelioide, en menor
frecuencia (3).

Los sarcomas vulvares se caracterizan por
manifestaciones clinicas inespecificas, que a
menudo conducen a un diagndstico erréneo,
mas comunmente como quistes o abscesos de
Bartholin, especialmente por su ubicacion

Seobservaen mujeresconunaedad promedio
de 50 afos, pero en mas jovenes a lo que
frecuentemente aparecen | os canceres de vulva.
Su presentaci 6n clinica generalmente puede ser

Gac Méd Caracas

asintomaticas, con presencia de masa vulvar o
prurito vulvar crénico de larga data, mientras
queel dolor, sangrado o ul ceraci 6n, son sintomas
tardios asociados con mal prondstico (4).

A pesar de lo poco frecuente de este tumor,
parece claro que el tratamiento inicial debe ser
laescision quirdrgicaradical (5).

A continuacién, se presenta un caso
diagnosticado y tratado en el Servicio de
Ginecologia Oncoldgica (SGO), del Servicio
Oncoloégico Hospitalario (SOH), del Instituto
Venezolano de los Seguros Sociales (1VSS).

Caso clinico

Pacientede56 afiosde edad, posmenopausica,

V gestas, Il Abortos, | Para, | Cesarea, sin
antecedentes patol 6gicosderelevancia, quien es
evaluadaen el SGO del SOH - IVSS, por referir
enfermedad de 1 afio deevolucion, caracterizada
por aumento de volumen en la region vulvar
izquierda, no dolorosa. Al examen clinico, se
evidencialesion de aproximadamente 10 cm, de
consistenciasolida, movil, peroadheridaaplanos
profundos, que se extiende desde tercio inferior
delabiomayor izquierdo haciafosaisquiorrectal

de eselado (Figural), no se pa pan adenopatias
inguinofemorales, ni otras alteraciones.

Setomad biopsiadelal esién conagujadetructt,
gue reporta tumor maligno poco diferenciado
de patrén fusocelular y epitelioide. El estudio
de inmunohistoquimica muestra positividad
para Actina musculo liso especifica, Desmina,
Vimentina, Kl 67 positivoenel 48%delascélulas
tumorales, CD31 Negativo, CitoqueratinaAELl/
AE3 negativay S-100 negativo, por lo que se
concluyecomo: SarcomadeVulva. Ene€l estudio
de imagen, en la Tomografia computarizada
con dobl e contraste de térax, abdomen y pelvis,
se evidencia lesion hipodensa redondeada,
delimitada en area vulvar izquierda de 8,23 cm
X 6,73 cm, en €l corte axial (Figura2). En térax
y abdomen, no se observé enfermedad.

Por estos hallazgos, se decide en Reunion
del SGO: Escision Local Radical de la lesion,
siendo llevada a mesa operatoria para realizar
el procedimiento indicado, sin complicaciones
(Figuras 3,4y 5).
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Figural. Evaluacion delalesién al momento del examen Figura2. Corte axial de TC de pelvis.
fisico.

Figura 5. Piezaoperatoria.

El reporte de anatomia patolégica describid
espécimen quirdrgico de forma irregular que
pesa en su totalidad: 613 g. Medidas: 15x10x7
cm, referido en susmargenes. Lalesiéontumoral
presentaunacapsulade color amarillo claro con
areas de hemorragia (Figura 6).

Figura4. Escision local radical delalesion Vulvar.
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Figura 6. Espécimen fijado,con margenes referidos. Pieza
para estudio de anatomia patol 6gica.

El examen microscopico posoperatorio del
tumor revel6: patron histolégico de células
fusiformes 60 %, redondas 20 % y pleomorficas
20 %. indicemitdtico: 23 en 10 campos de 400X,
y presencia de necrosis tumoral (Figuras7, Ay

B), por o queseconcluyecomo, L eiomiosarcoma
de Vulva. Se estadificacomo Estadio |1, segin
laclasificacion FIGO paraCancer deVulva,y se
refiereatratami ento adyuvante con Radioterapia
y Quimioterapia.

Figura7 (Ay B). Cortemicroscopico, proliferacién mesenquimatosade célulasmuscul areslisasfusiformesdealtadensidad,

que contienen atipia nuclear, pleomorfismo y figuras mitéticas.

DISCUSION

El leiomiosarcoma de vulva es la variante
histol6égica mas comun de los sarcomas con
localizacionvulvar y representaaproximadamente
el 1 % de todos los tumores en esta area. El
| el omi osarcoma puede surgir de muscul os lisos,
vasossanguineos, ligamentosrugososy muscul os

Gac Méd Caracas

pilo-erectores (6). Se presentan en los labios
mayores, el clitoriso enloslabiosmenores, pero
con mas frecuencia en el area de la glandula
de Bartholin, dando lugar a dificultades en €l
diagndstico, muchas veces confundiéndose con
entidades benignas como quiste de la glandula
de Bartholin, incluso como leiomioma, fibroma,

lipoma (7).
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L aedad depresentaci 6n, con mayor frecuencia
€s en mujeres peri menopausicas. Se hadescrito
un caso de una joven de 14 afos (8), y también
algunos casos de presentacion durante el
embarazo (9).

Se ha propuesto la probable implicacion
de la inflamacién crénica en la patogenia del
Leiomiosarcoma de vulva. Se han reportado
casos asociados a liquen escleroso (10).

Estos tumores se manifiestan como unamasa
tumoral solida, con diametros que varian desde
1,5 a 16 cm (tamafio medio, 5 cm) (11). Suelen
ser indoloras y asintomaticas, pero en estadios
avanzados, pueden asociarse a disfuncion
miccional o hemorragia (12).

El diagndstico preciso se realiza por
medio de la confirmacién histolégica. Se ha
propuesto un grupo de criterios diagnésticos
Utiles para diferenciar los |eiomiosarcomas
vulvares de los leilomiomas vulvares o los
leiomiomas vulvares atipicos. Tres o mas de
las siguientes caracteristicas histoldgicas y
patol 6gicas, son importantes parael diagndstico
de leiomiosarcomas vulvares: 1) El tumor tiene
un tamafo superior a 5 cm de didametro; 2) se
observainfiltracionenlosmargenesdel tumor; 3)
el fondo tumoral consta de més de cinco figuras
mitéti cas por cada 10 campos de gran aumentoy
4) las células tumorales muestran atipia de
moderada a grave. Los leiomiomas exhiben
solo una de las caracteristicas anteriores. Los
leiomiomas atipicos exhiben solo dos de estas
caracteristicas (13).

La actividad mitética se define como un
marcador prondstico importante asociado a un
mayor riesgo de recaida, asi como este riesgo
también esta estrechamente relacionado con la
reseccion inadecuada de |los margenes (14).

Tantol oslei omiomascomol osl el omi osarcomas
exhiben inmunopositividad para marcadores
muscul ares queincluyen actinade musculo liso,
actinaespecificademusculoy desmina, y pueden
en algunos casos presentar positividad focal
para S-100 y citoqueratina (15). Las pruebas
inmunohistoquimicas son importantes en el
diagndstico, ya que la naturaleza del musculo
liso del tumor no siempre es ocbvia.

Laterapiaprimariaparael |eiomiosarcomaes
lacirugia, pero no hay consenso sobre el tipo de
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cirugia. Lorecomendadoeslaescisidonquirdrgica
local amplia y radical (es decir, margenes
negativos confirmados por patologia) (16). El
papel de la linfadenectomia inguinofemoral
es controversial. Se describe que requiere
mas investigacion, considerando la rareza de
las metastasis a los ganglios linféticos en los
leiomiosarcomas. Esteconjuntodedatossugiere
gque la linfadenectomia regional puede omitirse
de manera segura (17).

Con respecto a tratamiento adyuvante, los
datos disponibles son limitados e inciertos en
relacion con la radiosensibilidad y quimiosen-
sibilidad en el tratami ento del osleiomiosarcomas
vulvares. Sin embargo, en presenciade factores
prondsticos desfavorables, se debe administrar
radioterapia y quimioterapia (18). El papel de
la quimioterapia alin no esta del todo claro; se
considera que puede reducir el riesgo de
recurrenciao metastasis. L osfactoresprondsticos
importantes son el tamarfioy el grado histol 6gico
del tumor.

El beneficio de estas modalidades de
tratamiento ha sido descrito en pequefias
series de casos; sin embargo, es muy dificil
comparar los regimenes de tratamiento en
diferentesinstituciones, yaque no existen pautas
estandarizadas (19).

Se aconsgja un seguimiento estrecho de la
paciente, ya que estas entidades tienen una tasa
de recurrenciade cas e 50 %.

CONCLUSION

La evaluacion de las lesiones vulvares debe
realizarse cuidadosamente, especialmente
aquellasque seubican enloslabiosmayoresy en
el areadelaglandulade Bartholin, debido aque
losleiomiosarcomasvulvareslocalizadosen esta
zona, podrian enmascararse como un absceso de
la glandula o como unalesién benigna.

El diagnéstico definitivo es por estudio
histol 6gi co; sin embargo, |lainmunohi stoquimica,
ayuda a unaidentificacion certera.

El control quirdrgico primarioconunaescision
local ampliay radical de la masa con margenes
quirurgicos libres, es la conducta adecuada,
ya que megjora €l prondstico; sin embargo, no
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eliminael riesgorecurrencialocal odemetastasis
adistancia

Para el tratamiento adyuvante, se puede
considerar la posibilidad de aplicar radioterapia
y quimioterapia, especialmente si hay factores
prondsticos desfavorables.
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Lipoleiomioma uterino. Reporte de un caso

Uterine lipoleiomioma. Case report
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RESUMEN

Los lipoleiomiomas son neoplasias benignas poco
frecuentes del Gtero, de patogenia incierta, con una
incidencia que varia de 0,03 % a 0,2%. El mangjo
puede ser conservador o quirurgico, dependiendo del
tamafio y sintomatol ogia de la paciente.

Se reporta el caso de una paciente posmenopausica,
obesa, asintomética, con hallazgo en control
ginecol égico de masa pélvica, por lo que esreferida
ServicioOncoldgicoHospitalario (SOH-1VSS). Luego
de su evaluacion, y de haber compl etado sus estudios
preoperatorios, se decidié realizar, histerectomia
abdominal total con salpingooferectomia bilateral.
El estudio histopatolégico definitivo, reporto:
Lipoleiomioma.

Palabrasclave: Lipoleiomioma, misculo liso, Gtero,
menopausia.
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SUMMARY

Lipoleiomyomas are rare benign neoplasms of the
uterus of uncertain pathogenesis, with an incidence
ranging from 0.03 % to 0.2%. Management can be
conservative or surgical, depending on the size and
symptomsof thepatient. Thecaseof apostmenopausal,
obese, asymptomatic patientisreported, withafinding
in gynecological control of a pelvic mass, for which
sheisreferredtotheHospital Oncol ogy Service (SOH-
IVSS). After his evaluation, and having completed
his preoperative studies, it was decided to perform a
total abdominal hysterectomy with bilateral salpingo-
oophorectomy. Thedefinitive histopathol ogical study
reported: Lipoleiomyoma.

Keywords: Lipoleiomyoma, smooth muscle, uterus,
menopause.
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INTRODUCCION

El lipoleiomioma es un tumor graso del
Utero poco frecuente, de caréacter benigno.
Generalmente se presenta en mujeres peri
menopausicas 0 menopausicas obesas (1).
Inicialmente llamado lipoma del uatero, que
fue descrito por primera vez por Lobstein en
1916 (2). Laincidencia de esta entidad varia
del 0,03% al 0,2%.

L ostumoreslipomatososdel Uteroseclasifican
en tres grupos, en primer lugar, €l lipoma puro
compuesto sol o por célulasgrasasmadurasy esta
encapsulado, el segundogrupodelipoleiomioma,
angiomiolipoma, fibromiolipoma, junto con
varios componentes del tejido mesodérmico
como tegjido adiposo, musculo liso, componente
fibroso y tejido conectivo, y en tercer lugar, €
grupo masraroincluyeneoplasiasmalignascomo
el liposarcoma, que consiste en células grasas
menos diferenciadas que han sufrido cambios
sarcomatosos (3).

El diagndsti co deestaentidad sepuederealizar
por estudios de imagen, como son: la ecografia
0 resonancia magnética con buena precision, o
tomografia computarizada, aunque esto puede
ser dificil en algunos casos. Las opciones de
tratamiento varian desde el mangjo expectante

hasta laterapia quirargica (4).

A continuacion, presentamos un caso de un
li polei omioma uterino.

Caso clinico

Paci entepostmenopausi ca, de 76 arios, obesa,
sin antecedentes patologicos de relevancia,
IV Gestas, Il Partos, | Cesarea, quien acudio
a control ginecoldgico por presentar masa
pélvicade crecimiento progresivo. Esevauada
por especialista quien la refiere al Servicio de
Ginecol ogiaOncol 6gica, del ServicioOncol dgico
Hospitalario (SOH-1VSS). La paciente niega
sangrado posmenopausico, 0 algun sintoma
El examen fisico se evidencia masa palpable,
consistencia aumentada (dura), movil, no
dolorosa, que impresiona corresponder a Utero,
de aproximadamente 15 cm que se extiende
hasta la cicatriz umbilical. En € ultrasonido
transvaginal, se evidencia Utero aumentado de
tamario de aproximadamente 15 cm de longitud,
contorno irregular, miometrio heterogéneo,
endometrio de dificil precision, anexos sin
alteraciones. La resonancia magnética reportd
una masa heterogénea que corresponde a Utero,
con medidas 18 cm x 16 cm x 15 cm (Figura 1,
Ay B).

Figural(A). CorteAxial deRM congadolinio, quemuestra
masa pélvica heterogénea con areas de densidad grasa.

Gac Méd Caracas

Figura 1 (B). Corte Sagital de RM codogadolin cuerpo
uterino aumentado de tamafio, heterogéneo.
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Se discute €l caso en Reuniéon de Servicio
de Ginecologia Oncolégica, y se plantea
realizar: Histerectomia abdominal total con
salpingooferectomiabilateral, lacual esllevada

a cabo, encontrandose Utero aumentado de
tamano, de superficielisa, queal corteseaprecia
de superficie irregular, color pardo amarillo.
Figura2 (Ay B).

Figura2 (A). Pieza quirlrgica extirpada.

El examen macroscopico reporto:
pieza quirdrgica de histerectomia con
salpingooferectomia bilateral, que pesd 1 830
g, mide14x 14x 12.7 cm. Lasuperficieexterna

Figura2 (B). Pieza quirlrgica extirpada, seccionada.

esregular, pardo claro con areas de hemorragia
reciente. El exocérvix es blanquecino, mide
3 X 2 cm de diametro. Anexos de tamafio y
configuracion normales. Figura3 (Ay B).

Figura3 (A). Corte Macroscopico del Utero.
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Figura3 (B). Corte Macroscopico del Utero.
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El examen microscopico de la masa uterina
(Figura 4, A, B, C), mostré6 una mezcla de
tegjido fibroso y adipocitos maduros, compatible

con un lipoleiomioma. No hubo evidencia de
malignidad.

Figura4 (A, B, C). Corte microscopico, haces muscul ares entremezclados con adipocitos maduros.

DISCUSION

Los tumores lipomatosos del Utero se
pueden clasificar en tres tipos: 1) Lipomas
puros, compuestos de células grasas
maduras encapsuladas. 2) Lipomas con
componentes mesodérmicos: Lipoleiomioma,
Angiomiolipoma, Fibromiolipoma. 3)
Liposarcoma (extremadamente raro y maligno)
(5). El lipoleiomioma uterino es un tumor
benigno poco frecuente con una incidencia
del 0,03% al 0,2% (6). Se describe como un
tumor caracterizado por un numero variable de
adipocitos maduros mezclados con las células
del muasculo liso. Las células no tienen atipia
significativa y solo mitosis raras (7). Los
lipoleiomiomas ocurren con mayor frecuencia
en el cuerpo uterino en unaubicacionintramural.
También se han descrito en el cuello uterino, €l
retroperitoneo y €l ligamento ancho (8).

Lapatogeniade estaentidad no estaclara. El
origen de los adipocitos en los lipoleiomiomas
es impreciso, porque € utero normal mente no
contienetgjidograsoinherente. Estefenédmenoes
probablemente multifactorial, y |os mecanismos
son diversos, hastaahora, dosteoriasprincipales
son sugeridas, un origen de células mullerianas
multipotencialesy unametamorfosis adiposade
las células del musculo liso uterino (9).

Gac Méd Caracas

El lipol eiomiomauterino suel epresentarseen
mujeres posmenopausicas obesas y suelen ser
asintomaticos, como en este caso presentado.
Cuando son sintométicos, estos son similares
alos que se observan en los leiomiomas, como
sangrado uterino anormal, malestar pélvico,
masa palpable, frecuencia urinaria aumentada
e incontinencia. La incidencia de leilomiomas
sintométicos alcanza su punto maximo durante
la perimenopausia y disminuye después de la
menopausia. Los lipoleiomiomas uterinos se
caracterizan por un agrandamiento progresivo
incluso después de la menopausia (10). Por lo
general, sepresentan como unamasasolitariaque
variade 0,5 a 55 cm, con un tamafno promedio
de 5,50 cm.

Para realizar el diagndstico, las imagenes
radiolégicas son cruciales para detectar un
lipoleiomioma. La ecografia, muestra una
masa hiperecdéica heterogénea, circunscrita,
similar a un mioma. Generalmente sin
vascularizaciénevidente(11). Conlatomografia
computarizada (TC), en lamayoriadelos casos,
se pueden apreciar los componentes grasos
heterogéneos y las lesiones de tegjidos blandos
biendefinidos; sinembargo, ladesventgjaseriasu
incapacidad pararepresentar laanatomiauterina
precisaeidentificar el origen delalesién, lo que
puede confundir unamasaanexial conunalesion
uterina(12). Laresonanciamagnética(RM), es
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massensi bl eparadistinguir lagrasamicroscopica
en comparaci 6n conlatomografiacomputarizada,
por lo que se puede utilizar para identificar la
arquitecturadetalladadel tumor graso. Sepodria
considerar lamodalidad imagenol 6gicamas Util
en el diagnéstico de un tumor lipomatoso y la
evaluacidndelaubicaciony €l origendelalesion.
EnlaRM, lalesidon muestra una alta intensidad
de sefia en T1 y las imagenes potenciadas en
T2, y ligeramente superior de intensidad en
los muscul os esquel éticos en la misma seccion.
La composicion de la grasa se puede detectar
de manera efectiva mediante el uso de técnicas
de supresion de grasa (13). La demostracion
de los componentes grasos del tumor, también
puede diferenciar los lipoleiomiomas de
los lelomiosarcomas.

Sin embargo, una masa grande que ocupa
todalacavidad abdominal siguesiendo dificil de
diagnosticar utilizando estas diversas técnicas.
Se requiere un examen histopatol égico para el
diagndstico definitivo.

El tratamiento del lipoleiomioma se debe
individualizar, solo requieren tratamiento si
son sintoméaticos o si la presuncion diagndstica
preoperatoriaesdudosa. Sinembargo, escrucial
establ ecer diagndsti cosdiferencial esqueameriten
un enfoque de mangjo diferente y una posible
intervencion quirdrgica. Entre los diagndsticos
diferenciales, suele confundirse errobneamente
en el preoperatorio como un teratoma ovarico
maduro. Otros diagndsticos diferenciales
incluyen lipomas benignosy liposarcomas (14).
Cuando es sintomético, generalmente se manga
quirdrgi camente mediante histerectomia. Otras
opcionesdetratamientoincluyenlaembolizacion
de la arteria uterina o la miomectomia, segun la
extension y la gravedad de los sintomas de la
paciente, la edad, |0s antecedentes quirudrgicos,
la presencia de otros leiomiomas, el deseo de
fertilidad y la ubicacion de la masa.

En la evaluaciéon macroscopica de la pieza
quirdrgica, estos tumores suelen ser redondos u
ovalados, asi como multilobuladosy sdlidos, bien
delimitados y moderadamente firmes con una
superficie cortada de grasa amarilla localizada,
0 que se difunde en €l tegjido muscular liso
gris (15). Microscopicamente, los tumores se
caracterizaronpor célulasdemusculolisoytgjido
fibroso dispuestos en fascicul os entrelazados en
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medio de adi pocitosmadurosy rodeados por una
fina capa de miometrio.

CONCLUSION

e El Lipoleiomioma uterino, es un tumor
benigno poco comun y especifico, con una
cantidad considerabl e de adi pocitosmaduros.

e Se presenta generalmente en pacientes
posmenopausicas, obesas, y de curso
asi ntométi co.

e Los estudios de imagen juegan un papel
importante, especialmenteenlademostracion
preoperatoria de la naturaleza grasa y la
ubicacion exacta.

« Diagnostico final se establece en base a
una prueba histopatol 6gica que involucra la
muestra de tejido.
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How do pandemics end? The future of COVID-19"

José Esparzat, Gilberto Vizcaino?

RESUMEN

La COVID-19 no es la primera pandemia que la
humanidad ha sufrido, ni serala dltima. La historia
natural de cada pandemia, incluyendo como seinicia,
como evoluciona con €l tiempo y como termina,
depende del agente infeccioso especifico. Mucho
podemos aprender del estudio de esas epidemias
del pasado. Se espera que la inmunidad de rebafio,
tanto la inducida por la infeccion natural, como la
inducida por la vacunacion, determinen en parte el
futuro de la presente pandemia. Sn embargo, hay
que aceptar que €l futuro desenlace de la pandemia
dela COVID-19 depender atanto del comportamiento
del virus, como del comportamiento de la sociedad.
La viruela es la Unica enfermedad humana que ha
sido erradicada y la COVID-19 no cumple con las
condicionesrequeridasparaesteescenario, incluyendo
lavariabilidad genéticadel virusSARS-CoV-2ylaalta
frecuencia de casos asintomaticos. Sn embargo, es
posible que la COVID-19 logre eliminarse en ciertos
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paises 0 en ciertas areas geograficas, pero no a
nivel global. Un escenario que considerar es que la
pandemia experimente una transi cion a una endemo-
epidemia, probablementecon unagravedad reducida,
concentr andose en gr upos especificos no inmunes de
la poblacion. Entre esos grupos podrian estar nifios
pertenecientes a las nuevas cohortes, que podrian
requerir vacunacion rutinaria como hoy hacemos
paraprevenir otrasenfermedadesdelainfancia. Otra
posibilidad a considerar un posible“ finsocial” dela
pandemia, que aunque el virus continde circulando,
la poblaciéon acepta la nueva enfermedad y adopta
cambios sociales para mitigar sus consecuencias.

Palabrasclave: COVID-19, erradicacién, evolucion
futura, Inmunidad de rebafio, pandemia.

SUMMARY

COVID-19isnot thefirst pandemic that humanity has
suffered, nor will it bethelast. The natural history of
each pandemic, including how it starts, how it evolves
over time, and how it ends, depends on the specific
infectious agent. We can learn a lot from studying
these epidemics of the past. Herd immunity, both
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that induced by natural infection and that induced by
vaccination, isexpected to deter minein part thefuture
of the present pandemic. However, it must beaccepted
that the future behavior of the COVID-19 pandemic
will depend on both the behavior of the virus and the
behavior of society. Smallpoxistheonly human disease
that hasbeen eradicated and COVID-19 doesnot meet
the conditionsrequired for eradication, including the
genetic variability of the virus SARS-CoV-2 and the
high frequency of asymptomatic cases. However, it
is possible that COVID-19 could be €iminated in
certain countriesor certain geographic areas, but not
globally. Onescenariotoconsider isthat thepandemic
undergoes a transition to an endemo-epidemic,
probably with reduced severity, concentrating on
specific non-immune population groups. Among
those groups could be children belonging to the new
cohorts, who may require routine vaccination as we
dotoday to prevent other childhood diseases. Another
possibility to consider is a possible “ social end” of
the pandemic, which, although the virus continues to
circulate, the popul ation accepts the new disease and
adopts social changes to mitigate its consequences.

Keywor ds: COVID-19, eradication, futureevol ution,
herd immunity, pandemic

INTRODUCCION

Lapandemiaactual delaCOV1D-19, causada
por el virus SARS-Cov-2, queseinicio afinales
de2019 (1) contintaexpandi éndosegl obal mente,
conlaOM Sreportando cercade 250 millonesde
casosy masde5 millonesdemuerteshastaahora.
Ante esta situacion, las preguntas obligadas que
surgen son: ¢cuando terminara esta pandemia?y
écudl serasu probabl eescenariofinal ?Paratratar
deresponder estaspreguntasestil conocer como
fue el comportamiento natural de las anteriores
grandes epidemias y pandemias. No obstante,
es de destacar que €l curso de lapandemiadela
COVID-19 es hasta ahora impredecible y que
su futuro depende tanto del comportamiento del
virus como del comportamiento de la sociedad.

LECCIONES APRENDIDAS DE ALGUNAS
PANDEMIASHISTORICAS

L as epidemias han sido un constante flagelo
de la humanidad desde que las primeras
ciudades se comenzaron a establecer alrededor
de 5 000 afos antes de Cristo. Los nuevos

Gac Méd Caracas

patdégenos introducidos de la naturaleza, la
mayoria provenientes de animales (zoonosis),
lograron establecerse permanentemente en las
poblaciones humanas cuando estas al canzaban
una densidad poblacional apropiada que
variaba dependiendo del patégeno, pero que
se ha estimado en un minimum de 200 000
personas (2). Estos patdgenos encontraban
poblaciones sin inmunidad previa, pero con
el tiempo establecieron un equilibrio entre
su patogenicidad y la posibilidad de seguir
circulando en la poblacion humana. Cuando
las ciudades crecieron en niUmero y en tamario,
y se establecieron comunicaciones entre ellas,
los patdgenos se diseminaron mas ampliamente
y llevaron a producir las primeras grandes
pandemias (3). Con el aumento de la poblacion
mundial y su exposicion a nuevos patdégenos,
el peligro de nuevas pandemiasesreal (4),y lo
estamos viviendo con la COVID-19, causada
por un virus recientemente introducido en la
poblaciénhumanaapartir delosmurciélagos (5).
Un andlisis rapido de algunas epidemias y
pandemiasdel pasado podrianinformar el futuro.

LallamadaPlagadeAtenas, queocurribenesa
ciudad en el afo 430 antesde Cristo, fuedescrita
por Tucidides en su obra “Historia de la Guerra
del Peloponeso” (6). Laepidemiaocurrié entres
olasy durotresarios, infectandoalamayoriadela
poblaci6ndeAtenas, estimadaparaese momento
en 155 000 personas, matando cercadel 25 % de
lapoblacion, incluyendo al General Pericles (7).
Sin embargo, hasta ahora no hay certeza de cud
fuelacausadelaepidemia. Conreferenciaaesa
plagaTucidideshizo el comentario que* ninguna
personasufrelaenfermedad dosveces, osi alguno
lo hace, el segundo ataque nunca es mortal”,
descripcidn que podriaser laprimerareferencia
al concepto de inmunidad post-infecciosa.

Las pandemias histéricas que mas han
marcado la historia de la humanidad fueron las
de peste bubdnica. Aunquelamayoriarecuerda
la llamada Peste Negra, que entre 1343 y 1351
azot6 Europa matando a mas de latercera parte
de su pobl acién, pocos parecen recordar que esta
segundapl agade pestebubodni caseprolongé hasta
el siglo XIX. Laprimera pandemia atribuida a
la peste bubdnicafue la Plagade Justiniano que,
comenzando en €l afio 543 despuésdeCristo, duro
hastael sigloVII1l. Laterceray ultimapandemia
depestebubodnicaseorigind en Chinaamediados
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del siglo XIX, acanzando a las Américas, y
durando hasta principios del siglo XX (8). La
Peste Negraimpuso cambiossignificativosenla
sociedad medieval, incluyendo el debilitamiento
del sistema feudal, el estimulo a la innovacion
tecnoldégica, y la diseminacion de la cultura
vernacula (9). Ya anteriormente habiamos
especulado que la pandemia de COVID-19
tambi én pudieraresultar en cambiosimportantes
en el comportamiento de la sociedad (1).

La viruela es la Unica enfermedad humana
gue ha sido erradicada gracias a una vacuna,
la cual fue desarrollada por Edward Jenner en
1798. Pero cabe recordar que la erradicacion
solo se logré en 1980, 182 afios después del
desarrollo de la vacuna. Gracias a uso de la
vacuna, la viruela ya habia sido eliminada en
Europay Norte América a principios del siglo
XX, concentrandoseentoncesenAsiay Africa. Se
necesitélacampanaintensificadadeerradicacion
de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS
(desarrolladaentre 1967 y 1980) paracompl etar
el trabgjo (10).

La poliomielitis es la proxima enfermedad
identificada para su erradicacion. Aunque la
polio esunaenfermedad muy antigua, lasgrandes
epidemiasdepardlisisinfantil solocomenzarona
presentarseafinalesdel siglo X1 Xy principiosdel
XX. Gracias ados vacunas altamente efectivas:
la inyectada inactivada desarrollada por Jonas
Salk en 1954, y laoral atenuadadeAlbert Sabin,
desarrollada en 1961, la poliomie€litis ha sido
eliminadaen gran partedel mundo (11). En 1988
laOMS lanz6 su programa parala erradicacion
delapoliomielitis. Y yapara 1994 la polio fue
eliminada de las Américas, lo cual también se
logré en lalndiaen e 2004. La etapafinal de
la erradicacion de la polio ha sido muy dificil.
Pero es reconfortante saber que e nimero de
casos ha disminuido de 400 000 en 1985 a tan
solo 56 en el 2020.

Las pandemias de influenza podrian ser un
mejor modelo parala COVID-19 ya que ambas
son enfermedades de transmision respiratoria.
En los ultimos 300 afios lainfluenza ha causado
trespandemiascadasiglo, causadaspor variantes
antigénicas diferentes del virus de la influenza.
Normal mentelaspandemiashan durado 2 afiosy
hanprogresado atravésdedosotresolas (12-14).
L a pandemia conocida como la Gripe Espafiol a,
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gue recorrié a mundo en tres olas entre 1918
y 1919, llego a Venezuela a finales de 1918,
causando entre 25 000 y 75 000 muertes (15).
En € pasado dichas pandemias de influenza
terminaban debido en gran parte alainmunidad
derebario post-infecciéon. Hoy endiasecontrolan
con vacunas.

De estas pandemias hemos aprendido varias
lecciones. Lasmismasocurren cuando un agente
infeccioso altamente trasmisible seintroduce en
unapoblaciénsininmunidad previa. Losagentes
infecciosos que originan pandemias a menudo
vienen para quedarse y a veces se quedan por
varios siglos. Lainmunidad de rebafio (ya sea
pos-infecciosa o por vacunacion) es critica para
el control de las epidemias y pandemias. Pero
hay muchosotrosfactoresbiol 6gicos, ecol 6gicos
y antropoldgicos que definen el curso de las
pandemias.

ALGUNOS CONCEPTOS BASICOS EN LA
EVOLUCION DE LASEPIDEMIAS

Ahora pasamos a discutir algunos conceptos
béasicos sobre la evolucion de las pandemias,
incluyendo el de la inmunidad de rebafio o
inmunidad colectiva.

Hace casi doscientos afios, en 1840, cuando
no se habia formalizado lateoria microbiana de
lasenfermedades, William Farr (1807-1883), un
epidemiblogoingl és, propuso que, aunqueuno No
conociese las causas de las epidemias, si podia
intentar definir sucomportamiento (16). LalLey
de Farr estipula que “los eventos epidémicos
aumentan y disminuyen siguiendo un patrén
simétrico”. Esa trayectoria esta condicionada
por laintensidad delatransmisibilidad del agente
patbgeno en humanos o ndmero reproductivo
bési co.

La Figura 1 muestra una campana de Gauss
quedescribelaevolucidntedricadeunaepidemia,
basada en el nimero reproductivo basico, €
cual se define como el promedio de infecciones
secundarias que son trasmitidas de una persona
infectadaalasquelarodean. El Ro (R sub-cero)
se refiere al nUmero reproductivo al comienzo
de la epidemia, cuando préacticamente toda la
poblacion es susceptible. El Rt (R sub t) es €
numero reproductivo a un tiempo particular de
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lapandemia, el cual estainfluenciado por varios
factores, tales como lapresenciaen lapoblaciéon
deindividuosinmunes(inmunidad comunitariao
derebario) y otrasvariabl estalescomo un cambio
en lacapacidad intrinsecadel agenteinfecciosos
para ser transmitido. Como muestra la Figura
1, la epidemia aumenta cuando €l Ro es mayor
de 1, se estabiliza cuando el Rt esigual al, y
comienza a declinar cuando el Rt es menor de
1. Aunque Farr no podia saberlo, la caida en
la curva epidémica podria ser debida en gran
parte a desarrollo de inmunidad de rebafio en
la poblacion (17,18).

Figural. Evolucion de unaepidemiasiguiendolalLey de
Farr y el numero reproductivo.

LaFigura2muestralastresolasdelapandemia
de la Gripe Espafiola, donde cada una de ellas
parece seguir la Ley de Farr (12). La presente
pandemia de la COVID-19 esta evolucionando
através de varias olas causadas por epidemias
independientes y asincronicas en varias partes
del mundo. Muchas de esas olas son debidas
a la emergencia de variantes, cuya circulacion
aumenta y disminuye con € tiempo, lo cual
probabl emente tambi én pasara con las variantes
Deltay Omicrén queactual mentenospreocupan.
Cadacurvapodriaser explicadaen basealal ey
de Farr, pero complicada porque las olas, sobre
todoanivel global, describenlasumatoriadeuna
multitud de epidemias con dinamicasdiferentes.
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Figura 2. Lastres olas pandémicas de la Gripe Espafiola
en Estados Unidos e Inglaterra. Tomado de Taubenberger
y Morens, 2006 (12).

El nivel de inmunidad de rebafio que se
necesitaparacontrol ar ladi seminaciédndel agente
infeccioso puede cal cularse matematicamente y
estabasicamentedictado por el Rodelainfeccion
(Figura 3) (17). A mayor Ro, mayor sera €l
nivel de inmunidad poblacional requerido para
controlar la epidemia, el cual puede alcanzarse
con lasumatoriadelainmunidad pos-infecciosa
mas lainmunidad inducida por vacunas. En €l
caso del sarampién, por g emplo, con un Ro
estimado entre 12 y 18, lainmunidad de rebafio
seconsigue cuando masdel 95 % delapoblacién
esinmune. Con un Ro estimado entre2y 4 para
la COVID-19, se necesitariainmunizar a cerca
del 70 % de la poblacién. Esa proporcién seria
mayor, cerca del 80 % o mas, en € caso de la
variante Delta que tiene un Ro estimado entre
5yo9.

Hed meramity threshold

00—ty
o 1 2 i 4 > L] T L} 2 W

Basic case teproducton nusmier, R

Figura3. Relacionentreel umbral deinmunidad derebario,
(RO -1)/RO=1 — 1/RO, y el numero reproductivo bdsico,
Ro. Modificado de Fine, Earnes y Heymann, 2011 (17).
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VISUALIZANDO EL ESCENARIO FINAL

Desde el comienzo de la pandemia se han
propuesto numerososescenari osepi demiol dgicos
y modelos mateméticos para tratar de predecir
la futura evolucion de la pandemia, sobre todo
a nivel local. Dichos modelos se han tenido
gue modificar frecuentemente, a medida que se
obtiene mejor informacion sobre las variables.

Basados en |la experiencia con las pandemias
histéricas de influenza se han visualizado tres
posibles escenarios para la evolucion de la
COVID-19 (19). Una posibilidad es que la
pandemia proceda a través de picos y valles,
aunque los mismos tenderian a solaparse,
haciendo dificil definir cuando pasamos de una
olaalasiguiente. Un segundo escenario esel de
un recrudecimiento de la pandemia durante los
meses deinvierno, que favorecen latransmision
delosvirusrespiratorios. Y un tercer escenario
seriael decaimiento gradual, que probablemente
llevaraalaposibilidaddequelaCOV ID-19 pueda
establ ecerse en |a pobl aci6n como unaendemia.

El esfuerzo para controlar las enfermedades
epidémicas o pandémicas se enfoca en tres
posibles estrategias: erradicacion, eliminacion
o control (20). Erradicacion se refiere a la
reduccion permanente a cero de la incidencia
global de una determinada infeccién, como
resultado de esfuerzos deliberados. Una vez
gue unaenfermedad es erradicadano se necesita
continuar implementando medidas para su
contencion, como es el caso de la viruela, la
Uni caenfermedad humanaquehasido erradi cada.
Eliminacion se refiere a la reduccion a cero
de la incidencia de una determinada infeccion
o enfermedad en un area geogréafica definida,
sirviendo el polio como un g emplo de una
enfermedad que ya no existe en muchas partes
del mundo, pero que continuaactivaen otras. Y
control serefierealareduccion delaincidencia,
prevalencia, morbilidad o mortalidad a un nivel
aceptable para la comunidad, como resultado
de esfuerzos deliberados. Una enfermedad en
esta categoria necesitaria de la implementacion
continua de medidas preventivasy terapéuticas.
Posibles gjemplos de esto serian la malaria o
incluso el VIH/SIDA, aunque en algunos grupos
de poblacion no se puede considerar que estan
bajo control.
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¢La pregunta importante es cual podria ser
la estrategia con la COVID-19? Con € tiempo
hemosaprendido cual essonlascaracteristicasde
una enfermedad epidémica para ser susceptible
de erradicacion. Esas condiciones son: (a)
Que la enfermedad solo afecte a humanos (sin
reservorios u hospederos animales), (b) Que €l
Virus sea genéticamente establ e (sin mutaciones
quefavorezcan el escape alasvacunas), (c) Que
la enfermedad no tenga una alta frecuencia de
asintomaticos trasmisores (lo que haria muy
dificil el seguimiento de contactos), (d) Que
dispongamos de buenos métodos diagnoésticos,
(e) Que dispongamos de un método eficiente de
prevencion, sobretodo vacunas, y (f) Que exista
un compromiso politico paralaimplementacion
de una estrategia global. Desafortunadamente,
la COVID-19 no cumple con al menos tres
de esas condiciones (a, b, ¢). Mas aun, la
presente generacion de vacunas ha mostrado
eficacia protectora contra la enfermedad
grave u hospitalizacion, pero no parece ser lo
suficientementebuenaparaprevenir lainfecciony
cortar lacadenadetransmisiondel virus(21,22).

El caso de la pandemia de COVID-19 en
M anaos, enBrasil, esungemplodel osproblemas
gque tendremos que confrontar. En esa ciudad
ocurrié un primer broteen mayodel 2020, cuando
un estimado del 76 % de la poblacion seinfectd
y uno podria pensar que la poblacién ya habia
alcanzado lainmunidad derebafio. Sinembargo,
unsegundo brote, masgrave, seiniciéaprincipios
de 2021 y este segundo brote fue causado por la
variante Gamma o P1, lo cual nos dio una sefia
de alarma: la inmunidad a la cepa original no
protegi6 contralavariante gamma (23). Estaes
una situacion que nos debe mantener atentos en
frente a la emergencia de nuevas variantes de
escape 0 con mayor capacidad de transmision,
como podriaser el caso delavariante Delta(24),
loquedificultarael establecimientodeinmunidad
de rebario.

Otro comentario relevante en cuanto al
posible futuro de la pandemia de la COVID-19
es en relacion con el origen de los coronavirus
humanos. Es ampliamente conocido que los
coronavirus humanos altamente patdgenos que
emergieron estesiglo (el SARS-1, el MERSYy €
SARS-CoV-2) provienendevirusdemurciélagos
(5,25). Esas epidemias son muy diferentes
epidemiol 6gicamente. El Rodel SARS-1hasido
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estimado en menos de 1 a 3, latransmision fue
préacticamente limitada a personas sintomaticas,
y no se describieron variantes genéticas, |o cual
permitié su contencién tempranay su eventual
erradicacion. El virus del MERS tiene poca
capacidad de transmision interhumana, con un
Rocercanoaly conlacaracteristicaqueel virus
se reintroduce repetidamente de | os reservorios
zoonoticos, por lo cua puede considerarse una
enfermedad controlable pero no erradicable.

Sin embargo, €l origen de los méas antiguos
cuatro coronavirus humanos benignos que son
una causa comun de enfermedades respiratorias
en los nifios es menos conocido. En este sentido
es muy interesante que el coronavirus benigno
OCA43parecehaberseoriginadoafinalesdel siglo
XIX deun salto ahumanos de bovinos af ectados
enunaseveraepizootiaidentificadacomo pleuro-
neumoniabovinacontagi osa, queprobablemente
fue causada por un coronavirus bovino, que se
especula pudo haber sido la verdadera causa de
lasupuestapandemiadeinfluenzade1889-1891,
gue luego evoluciond hasta establecerse como
unaendemiade pocagravedad que persiste hasta
nuestros dias (26,27).

Esasi como el caso delaepidemiaen Manaos
nosdaunaindicaciondequelaerradicaciondela
COVID-19 espoco probable, yaque, entre otras
cosas, tendremos que confrontar la emergencia
de variantes virales que escapan alainmunidad
preexistente. El caso del coronavirus humano
OCA43 sugiere la posibilidad de que, con el
tiempo, |laCOV ID-19evolucioneparaconvertirse
en una enfermedad endémica o endemo-
epidémica, quizas con una letalidad reducida,
concentrandoseen gruposespecificosnoinmunes
delapoblacion. Entre esos grupos podrian estar
niAos pertenecientes a las nuevas cohortes, que
podrian requerir vacunacion rutinariacomo hoy
lo hacemos para prevenir otras enfermedades
de la infancia (28). La vacunacion continuara
siendo nuestra mejor arma para enfrentar a la
COVID-19 (22).

CONCLUSIONES

Lapandemiallegaraasu fin cuando selogre
interrumpir la cadena de transmision del virus,
con €l establecimiento de inmunidad de rebafio

Gac Méd Caracas

debido a la recuperacion de la enfermedad o
por vacunacion, en conjunto con medidas no
farmacol 6gicas (como el uso de mascarillas y
distanciamiento social). Sin embargo, yahemos
dichoquelograr laerradicaciondelaCOVID-19
es altamente improbabl e.

Mas factible es la eliminacion gradual en
diferentes paises y continentes. Y, como hemos
mencionado antes, quizas la pandemia haga
una transicion hacia una enfermedad endemo-
epidémica controlable, de menor gravedad.

Tambiéntenemosqueconsiderar laposibilidad
del llamado“finsocial” delapandemia. Esopasa
cuandolasociedad desarrollafatigaalasmedidas
preventivas y acepta “cohabitar” con la nueva
enfermedad (29), implementando cambiosen el
comportamiento de la sociedad, como sucedid
despuésdelaPeste Negradel medioevo, o como
con la pandemia del VIH/SIDA, que muchas
personas piensan que ya se acabd, cuando en
realidadtodaviacausalamuertedecasi unmillon
de personas todos | os afios.
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RESUMEN

El dolor abdominal es una de las consultas mas
frecuentes en urgencias, constituyendo un reto para
encaminar unadecuado diagndsticoy manejo, incluso
en esta época moderna. El estudio de las précticas
medicinales a través de la historia ha posibilitado el
entendi miento del avancedelamedicinaylosarchivos
histéricos como el archivo Cipriano Rodriguez
Santamaria de la universidad de la sabana en Chia
Colombia, conservar estelegado. Seencontréalliuna
receta médica de la transicion entre épocas colonial
y republicana para € manegjo sintomatico del “ mal
del costado”, comin en la poblacion esclava del
Nuevo Reino de Granada, y que hoy conocemos como
apendicitis aguda.
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SUMMARY

Abdominal pai nisoneofthemost frequent consultations
in the emergency room, constituting a challenge to
direct an adequate diagnosis and management. The
study of medicinal practices throughout history has
made it possible to understand the advancement of
medicine and historical archivessuch asthe Cipriano
Rodriguez Santamar iaarchiveof theUniversidaddela
Sabanain Chia Colombia, sewthislegacy. Amedical
prescription for the transition between colonial and
republican timeswasfound there for the symptomatic
management of “ backache”, common in the slave
popul ation of the New Kingdom of Granada, and that
today we know as acute appendicitis.
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MANEJO DEL “MAL DE COSTADO”

INTRODUCCION

El estudio de la historia de la medicina
nos permite comprender el proceso del
desarrollo del conocimiento médico. El archivo
histérico Cipriano Rodriguez Santa Mariade la
Universidad delL aSabanaposee documentoscon
recetas médicas que proceden de una herencia
familiar payanesa de los siglos XVIII y XIX,
basadas en practicas médicas influenciadas por
conocimientos traidos del vigjo continente tras
la llegada del imperio espariol a América en €l
siglo XV1. Presentamos dos recetas empleadas
parael denominado“ mal decostado” (Figurasly
2), hoy conocido como apendicitisaguda, lacual
combina una mezcla de agentes fitoterapéuticos
en formade cataplasma o emplasto con € finde
aliviar lossintomasgenerados por dichaentidad.

El sacerdote Cipriano Rodriguez SantaMaria,
donante de este fondo documental payanés que
contienelasrecetasmédicasal udidas, recibideste
legado familiar en razén aque su abuel o materno
era bisnieto de Tomés Cipriano de Mosquera,
cuatro veces presidente de la Republica entre
1845y 1867, y uno de los lideres politicos méas
influyentes de lanacion en el siglo XI1X (1,2).

Transcripcion del documento fuente

Dolor de Costado

Semachacalo suficiente para un emplasto de
laParietariasilvestreliza (estoesdelaquenoes
peluda), y selemezclaun pocodevinosinsal; y
entibiandola al fuego seaplica al dolor. El qual
medicamento es eficasisimo. El tallitoy flor de
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Figural. Recetaparael dolor de costado.

Fuente: Archivo Historico Cipriano Rodriguez Santamaria.
Biblioteca Octavio Arizmendi Posada, Universidad de La
Sabana. Fondo Manuel MariaM osquera, Caja 10, Carpeta
2, 71 verso. Disponible en: https://intellectum.unisabana.
edu.co/handle/10818/18140
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la bervena dado a beber es también mui bueno;
pero no se han de herver; sinode solo laaguay
luego que esta hierve se hecha la bervena, y se
baxa del fuego (Figura l).

Para el dolor de costado otro remedio

Ponese en un paiito la clara de un huebo,
y espolboreandole el polbo de pimienta y de

sarlimnniele of

{

Figura2. Recetaparael dolor de costado otro remedio.
Fuente: Archivo Histérico Cipriano Rodriguez Santamaria.
Biblioteca Octavio Arizmendi Posada, Universidad de La
Sabana. Fondo Manuel MariaM osguera, Caja 10, Carpeta
2, 72 verso. Disponible en: https://intellectum.unisabana.
edu.co/handle/10818/18140

agengibre bien molido, se aplica tibio este
emplasto, al dolor; y aunqueresien puesto suele
arreziar; pero a cosa de una hora se comienza
a sentir grande alivio (Figura 2).

Dela anatomia a la apendicectomia

Se cree que Areteo de Capadocia (siglo | d.
C.), médico griego, realiz6 una de las primeras
descripciones del apéndice cecal en el afo
30 D.C., como resultado de su formacion en
Algjandria con fé&cil acceso alas autopsias (3).
Leonardo da Vinci, ilustra el aparato digestivo
en su totalidad, enfatizando en el apéndicey su
rel aci 6n anatdmicamentecon el ciego (4). Jacopo
BerengariodaCarpi (1460-1530) conocido como
el anatomistademayor impacto previoaAndreas
Vesalius (1514-1564), describe el apéndice en
su capitulo titulado “ Anatomia Carpi. |sagoges
breves perlucide ac uberime, en Anatomiam
humani corporis’ enlacbraDeHumani Corporis
Fabrica (1543). Pese a que la autoria de sus
ilustraciones no estadel todo clara, se considera
aAndreasVesalius como uno delos anatomistas
mas influyentes de la historia. Su obra consta
de siete volumenes siendo el quinto en el que se
describe el aparato digestivo (5).
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Los primeros informes sobre apendicitis se
publicaron en 1544 por Jean Fernel (1497-1558),
conocido como el Galeno moderno. Wilhelm
Fabry (1560-1634), cirujano alemany uno delos
masimportantesexponentesdelaiatromecanica,
describe procesos inflamatorios del apéndice
en 1652. Jean-Baptiste Louyer-Villermay
(1776-1837), médico francés, presentd ante la
Real Academia de Medicina de Paris un caso
de apendicitis gangrenosa. Despertando en €l
gremiomeédicolaintrigadeun posi bl etratamiento
para esta enfermedad, debido a que en estadios
avanzados esta entidad comprometialavidadel
paciente. El cirujano parisino Francois Mélier
(1798-1866) propuso la remocién del apéndice
como tratamiento, pese a €llo fue ignorado por
el gremio médico francés (6).

El temor y la desconfianza que generaba
abrir la cavidad abdominal para el diagnéstico
y manegjo de la apendicitis resultaba en cuadros
clinicosseverosdeperitonitisy shock sépticocon
la consiguiente mortalidad de los pacientes (7).
Laprimeraapendicectomiaexitosafuerealizada
en 1735 por & Dr. Claudius Amyand (1681-
1740), en un paciente de 11 afios que padecia
de una hernia inguinocrural encarcelada y un
apéndice inflamado dentro del saco herniario,
posteriormente se le otorgaria el epénimo de
herniade Amyand (8).

Kurt Karl Stephan Semm médico aleman
especialista en ginecologiay obstetriciainclind
su carrera a la técnica minimamente invasiva
por medio de laparoscopia. Sin embargo,
Semm recibié fuertes criticas por sus colegas
ginecologos. Intentd llevar su innovadora
técnica a los cirujanos generales a realizar
una colecistectomia, recibiendo de nuevo el
mismo rechazo. En 1981 realiza la primera
apendicectomia laparoscopica, presentando el
procedimiento y técnica a American Journal
of Obstetrics and Gynecology. Pese a los
obstaculos impuesto por € gremio médico a
Semm la cirugia | aparoscépica revoluciono las
intervenciones quirdrgicas y sus desenlaces en
morbimortalidad (9).

Medicinaherbariaen el NuevoReinodeGranada

Durantelos siglos XV 11l y XIX, lamedicina
estaba limitada princi palmente a conocimientos
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empiricos y herbarios. Las plantas poseen una
larga historia de usos culinarios y médicos, este
ultimo como medicamentos debido a su amplio
reservorio de agentes fitoterapéuticos y por ser
materiasprimasautorenovables(10). Losagentes
fitoterapéuticosen sugran mayoriason sustancias
facilmente absorbidas sin efectos adversos.
Sin embargo, la poca evidencia existente en
algunos agentes herbarios limita su uso debido
a su potencial efecto alergénico, carcinogénico,
mutagénico, abortivo y téxico (11).

Se presenta una revision de la literatura
cientificaactual acercadediversascaracteristicas
fitoquimicas de cada ingrediente utilizado en la
receta colonial, explicando cdmo este podria ser
util parael manejodel mal decostado (apendicitis
aguda) de forma directa o indirecta.

La pimienta negra en laactualidad esuno de
loscondimentosmésutilizadosenlacocina, fruto
de sus cualidades gustativas y efecto benévolo
paralasalud. La piperina se reconoce como €l
principal agente fitoteragpéutico de la pimienta
negra, se encuentra en la capa externa de este
fruto, confiriéndol e un sabor picante, penetrante
y amargo. Se le han demostrado numerosas
propiedades fitoterapéuticas, entre estas, su
actividad antibacteriana sobre microorganismos
del tracto gastrointestinal (Salmonella spp,
Escherichia coli y Proteus spp). También, es
importante resaltar su propiedad antioxidante
disminuyendo la peroxidacion lipidica y su
actividad anti-apoptética. Sin embargo, su
capacidad de desarrollo farmacéutico sehavisto
limitada por su baja solubilidad acuosa (12,13).

El jengibre (Zingiber officinale) proveniente
deAsia, hasido utilizado alo largo delahistoria
como condimento por sufraganciaintensay como
partedeelixiresmedicinalesen el tratamiento de
latosy lagripe (14). Se han identificado dentro
de sus principales componentes el almidon,
los lipidos, las proteinas y otros compuestos
inorganicos. A laluzdelaevidenciaactual, seha
descrito su utilidad en nduseasy vomitoinducido
por agentes qui mi oterapéuti cos, posoperatorio o
lagestacion. Asi mismo, tiene un gran impacto
en el sindrome metabdlico al disminuir el indice
de masa corporal, larelaciéon cintura/cadera, el
indice deresistenciaalainsuling, los niveles de
glucosay €l perfil lipidico. También, sedescribe
su utilidad en €l tratamiento del dolor generado
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por la osteoartritisy el dolor menstrual (15).

La clara de huevo o albumen es €l liquido
transparente que se encuentrarodeando layema,
de consistencia gelatinosa. Estd compuesta
en su mayoria por agua y contiene mas de la
mitad de las proteinas del huevo, dentro de las
cuales, la principal es la ovoalbumina. Carece
de lipidos y esrica en vitamina B2 y B3 (16).
Ultimamente se ha venido estudiando como
factor antiinflamatorio inhibiendo el factor de
necrosis tumoral alfay lainterleucina6. Pese a
ello, no hay suficiente evidencia que lo soporte.
Lalisozimadelaclarade huevo es unaproteina
antibacterianaconampliadistribuciénenfluidos
corporales como l&grimas, salivay secreciones
respiratorias. Esta promueve la produccion de
anticuerpos por parte de los linfocitos, inhibe
la produccién de citocinas por los macréfagos
peritoneales y la expresion de los genes IL-6 y
TNF-a (17).

Verbena officinalis, planta herbacea nativa
del sudeste de Europa, compuesta por agentes
fitoterapéuticos como glucdsidos iridoides,
verbascosido y flavonoides. Se describen
efectosantiinflamatorios, anti piréticos, sedantes
y anticancerigenos. La verbena es reconocida
como segura por laAdministracion de Drogasy
Alimentosdelos Estados Unidos. En un estudio
se mostré que sus metabolitos tienen actividad
antidiarreica con un alto margen de seguridad,
incluida en diarreas de origen infeccioso (18).
Durante el embarazo posee propiedades
teratogénicas dosi s dependiente en murinos, sin
embargo, estos no son del todo extrapolables
a humanos (19). En cuanto a enfermedades
neurologicas, posee actividad anticonvulsiva,
ansioliticay sedante (20). Por dltimo, €l extracto
de hoja de Verbena officinalis tienen actividad
antimicrobiana contra bacterias Gram positivas
y Gram negativas (Ej. Yersinia ruckeri, Vibrio
choleraey Listeria monocytogenes) (21).

El vino a través de la historia se le ha
otorgado también un uso medicinal como jugo
de uvas fermentado, confiriéndole el valor de
bebida alcohdlica. En la antigua M esopotamia
se combinaba con miel para tratar latos. Los
egipcios |lo usaban para tratar la debilidad e
Hipdcrates defendié su uso como desinfectante
y sedante. Sus compuestos principales son
agua, azUcares, etanol, fenoles, acido acético
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y carboxilico. Se ha demostrado que con un
consumo leve amoderado, graciasalosfenoles,
se disminuye laagregaci 6n plaguetaria, impulsa
la fibrinolisis, aumenta el colesterol HDL vy
previene la disfunciéon endotelial. Asi mismo,
el etanol unido alos fenoles confiere actividad
tanto antioxidante como antiinflamatoria a esta
bebida. (22).

Discusion del documento fuente

El uso de plantas medicinales para las
enfermedades humanasesunadelasformas méas
antiguasdemanegjo médico. LaOM Smostré que
entreel 65%y el 80% delapoblacion mundial usa
hierbasmedicinales(23). LallegadadelaCorona
Espaola a continente americano a finales del
siglo XV trgjo consigo un intercambio cultural,
socio politicoy medicinal. En cuanto alareceta
médicacolonial analizadaen el presentearticulo,
lacombinaci 6n de estos agentes fitoterapéuticos
disponiblesenel Virreinato delaNuevaGranada
era aparentemente Util para camar el dolor e
inflamacion como un efectivo emplasto de uso
externo. Sin embargo, por las caracteristicas
fisiopatoldgicas y anatOmicas, este no tenia
utilidad algunaparael mangjo sintoméaticodeesta
enfermedad, alin menossu cura. Debenresaltarse
los usos empiricos de las plantas medicinales y
la capacidad de fundamentar adecuadamente
los cuidados requeridos en el tratamiento de
los sintomas en un contexto histdrico sin bases
cientificas.

Enlaactualidad €l tratamientodelaapendicitis
aguda es quirdrgico, algo nunca imaginado por
barberosy boticarios en la Nueva Granada. En
la dltima década se han presentado estudios
gue proponen manejo con antibidticos como
Unico tratamiento exclusivo en esta patologia,
los cuales han demostrado una disminucion de
la tasa de complicaciones, megjor control del
dolor y disminucién en la estancia hospitalaria
(24,25). En laépoca colonial no se disponiade
antibidticos ni de tratamientos quirdrgicos, sin
embargo, desconocemos latasa de éxito de este
manejo en laépoca. Estatendenciadel mangjo
no operatorio de la apendicitis se desaconsgja
dado quelastasasdeéxitoterapéutico en estudios
mas recientes son del 62 % (28).
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CONCLUSION

Desde el virreinato neogranadino se
desarrollaron recetas por parte de médicos
licenciados y terapeutas empiricos con €l fin
de tratar la sintomatologia o bien curar decenas
de enfermedades, siendo una de ellas el mal de
costado. A laluz delaliteratura médica actual,
las caracteristicas antiinflamatorias, analgésicas
y anti-bacteri anas determinadasen componentes
como la piperina, € jengibre, la lisozima de
la clara de huevo, los glucdsidos iridoides,
verbascdésidos y flavonoides, pudiesen explicar
la reduccion del dolor y de la inflamacién por
parte de este emplasto de uso externo. Sin
embargo, por las caracteristicasfisiopatol 6gicas
y anatdmicas de este dolor abdominal, estos
no presentan fundamentos para el manejo
de esta enfermedad, ain menos su cura. En
aquella época se desconocian innumerables
fundamentos cientificos, hoy establecidos y
respaldados por la ciencia para diagnosticar y
tratar enfermedades quirdrgicas. Estatradicion
cultural, en consecuencia, carece hoy desustento
propiamente cientifico para el tratamiento
meédico depatologiasdigestivasquirdrgicas. Sin
embargo, sereconocequehaber podido establ ecer
un tratamiento sintomatico que adquirié alguna
tradicion es un gran logro, asi este tenga que
ver, eventualmente, con un efecto placebo mas
psiquico que molecular.
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RESUMEN

Durantesiglosel ser humano hadesarrolladotécnicas
y métodos ter apéuti cos para multi ples enfer medades.
Médicosy boticarios en el Nuevo Reino de Granada
emplearon procedimientos que empleaban el uso
de agentes herbarios y procedimientos como el uso
de torniquetes y ventosas con el fin de retrasar o
aliviar los sintomas causados por las mordeduras de
animales. El virreinato en la Nueva Granada fue un
periodo significativo para el desarrollo dela cultura
ylacienciadurantelossiglos XVI al XVIII. Al tiempo
gueavanzabanlasexpedi ciones, aumentélapoblacion
afectada por la mordedura de animales, por lo que
se hizo necesario idear un manegjo médico para dicha
condicién, dondedestacaronlasdescripcionesde José
CedlestinoMuitis, quienbusco un abordajeter apéuticoa
tal estado. Enlapresenteresefia histéricaseexpondra
el contenido del archivo histérico Cipriano Rodriguez
Santamaria de la Universidad de La Sabana, el cual
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cuenta con multi ples manuscritos del mangjo médico
empleada durante el periodo colonial, entre ellos la
«Receta contralamordeduradelasviboras, picadura
deinsectosy mal de rabiax».

Palabras clave: Historia de la medicina, recetas
médicas, accidente ofidico, Allium sativum,
Cinnamomum verum, Mikania glomer ata.

SUMMARY

For centuries the human being has devel oped
therapeutic techniques and methods for multiple
diseases. Physicians and apothecaries in the New
Kingdom of Granada employed procedures that
employ the use of herbal agents and procedures such
as the use of tourniquets and suction cups to delay
or alleviate symptoms caused by animal bites. The
viceroyalty in New Granada was a significant period
for the devel opment of culture and science during the
16"to 18" centuries. Astheexpeditionsprogressed, the
population affected by animal bitesincreased, which
made it necessary to devise medical management for
thiscondition, wherethedescriptionsof José Cel estino

“Facultad deM edicina, Universidad delaSabana, Chia, Colombia.

Autor correspondencia: Juan Coronado-Sarmiento

Direccioén: Facultad de M edicinaEdificio H Kilémetro 7 autopista
norte. Campus

Universitario puente del comin

Tel: +57 322 7886220

Ciudad y pais: Chia, Colombia

E-mail: Juancosa@unisabana.edu.co

981



SERPENTES, INSECTA ET RABIEM

Mutisstood out, who sought ather apeutic approachto
that condition. In thishistorical review the content of
thehistorical archiveCipriano Rodriguez Santamaria
of the University of La Sabana will be exposed, which
has multiple manuscripts of the medical management
used during the colonial period, among them the
“ Recipe against the bite of vipers, sting of insectsand
bad of rabies ».

Keywords: History of medicine, prescriptions,
Ophidian accident, Allium sativum, Cinnamomum
Verum, Mikania glomerata.

INTRODUCCION

L ahumanidad hatrabajado endiversoscampos
del conocimiento, entre ellos la medicina en
buscadel entendi miento delasenfermedades, su
fisiopatol ogiay sustratamientos, por consiguiente,
su estructuracion cientifica. El desconocimiento
en la medicina antigua acerca de las bases
fisiopatol 6gicasdelas enfermedades permitio el
crecimientoexponencial eindiscriminadodel uso
de sustancias de origen vegetal principamente
indicados para tratamientos de mudltiples
entidades sin conocer sus bases farmacol égicas,
posibles efectos adversos o contrai ndi caciones.
Particularmente, las mordeduras de serpientes
han llamado la atencidn a través de la historia
puesto a que son consideradas una emergencia
médi capotencial mentemortal cuyaintervencion
debe ser rapiday efectiva

Las serpientes son reptiles carnivoros
poiquilotermos, que se distribuyen en la
totalidad de la superficie terrestre, exceptuando
regiones como e Artico y la Antartida.  Se
conocen tres principales familias de serpientes
venenosas Elapidae, Viperidae e Hydrophidae
(Ahmed y col., 2008). A lo largo de la historia
su presencia ha representado una importante
carga de accidentes ofidicos en areas rurales
de América Latina, impulsando el desarrollo
del conocimiento en el tratamiento a base de
agentes naturales de origen mineral, animal
o0 vegetal. Hoy dia gracias a la incursion en
la farmacoterapéutica e inmunologia, dichos
tratamientos antiguos han sido parciamente
reemplazados, sinembargo, tienealinimportancia
en lugares donde | a medi ci na contemporaneano
Ilegao donde predominanlosderechosculturales
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de ciertas comunidades que no aceptan otro tipo
de abordaj e terapéutico.

Colombia es el segundo pais con mayor
biodiversidad en el mundo, en la que destacan
56 343 especies, delascuales9 153 sonendémicas
(Aldana-Dominguez y col., 2017). De dicha
riqueza, se destaca que sea €l tercer pais con
mas reptiles y e cuarto con maés mamiferos
en €l planeta. Por lo cual, se considera que las
patologias por rabia, y accidentes ofidicos son
unaprobleméti cade sal ud publica, especialmente
en las dreas algjadas y calurosas del pais;, donde
la presencia de animales salvgjes, y €l limitado
acceso a un sistema de salud pueden conllevar
adesenlaces fatales.

La Universidad de La Sabana, posee una
coleccion de recetas médicas utilizadas por
meédicos y boticarios en € Nuevo Reino de
Granadaduranteel siglo XV1IIl. Estasdescriben
una mezcla de sustancias medicinales de origen
natural: vegetal, animal o mineral. En el
presente articulo se analiza el manejo del mal de
rabia, picadura de serpientes y mosquitos en €l
periodo colonial através de una receta médica
Adicionamente, se revisa €l legado historico,
cultural y médico del uso de estos agentes en la
medicina

MATERIALESY METODOS

Durante € Virreinato de la Nueva Granada,
se elaboraron manuscritos histéricos entre los
cuales se encuentran tratamientos médicos
de origen vegetal y mineral principa mente.
Estos se reconocieron como recetas médicas,
en las que se describen de manera detallada €l
conoci miento sobre posiblesefectosy beneficios
Fito terapéuticos. Se procedié a realizar una
busqueda documental en el archivo histérico de
la Biblioteca Octavio Arizmendi Posada en la
Universidad delL aSabana, enlaqueseencuentra
la «Receta contra la mordedura de las vivoras,
picadura de insectosy mal de rabias», un claro
ejemplo, donde se presenta un tratamiento
empleado parael accidenteofidico causado por la
familiadeserpientesViperidae(viboras), ademas
se describen signos y sintomas caracteristicos
(Figuras 1y 2).
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RESULTADOS

Figural. Recetacontralamordedurade viboras.

Fuente: Archivo Histérico Cipriano Rodriguez Santamaria. Biblioteca Octavio Arizmendi
Posada, UniversidaddelL aSabana, cgjal0, carpeta2. Disponibleen: https://intell ectum.uni sabana.edu.co/handl€/10818/18140.

A continuacion, serealizalatranscripcion de
maneraliteral del documento fuente

Receta contrala mordedura de las vivoras
Composicion

Hagaseunapastacompuestadeigual espartes
de los polvos siguientes:

Espinga Flor de azufre
Canela Ajos
Clavos de especie Pifones

dandol e consistencia con una corta cantidad
de aceite, y avillasi lahubiese.  Se pueden
agregar aestacomposicion lasyerbas siguientes
la vividera, la chupadora
la cortadura, el guaco

la capitana,

y se guardara dicha pasta bien abrigada para
administrarla como se dira despues.

Curacion

en el momento en que alguna persona sea
mordida por unavivora se le dara una ligadura,

Gac Méd Caracas

con un vejuco curado, en la parte superior de la
mordedura, si fuere posible; como si 1o hubiese
sidoenunapiernadbrazo afindeevitar quesuban
el venenoy lainchazon; y si hubiese proporcion
seleaplicaraunaventosa alamismamordedura
___Por faltade vejuco curado se daralaligadura
con unacuerda

untada de gjos.

Y nmediatamente. y sin lamenor pérdidade
tiempo queseaposibleseleharatomar unpocode
lapastaarribaespresadadisueltaen aguardiente,
y p. su defecto en agua; haciendo uso de ellas
segun los casos, en las dosis siguientes:

para un negro para una mujer 2 granos
para un blanco prefiada 1 grano
para unindio 3 granos 4 grano

cada grano del
tamano de un

garvanzo

y enseguida se hara tomar al paciente en
agua fria.

Estas dosis deben aumentarse o disminuirse
segun la calidad del veneno y disposicion del
enfermo; yaunrepetir sesunahoradespuesencaso
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gue con la proma toma no hayan desaparecido
lossintomasy sobretodo el dolor de cabeza que
es e principal.

Paraevitar 6 hacer decender lainchasonsi la
hubierele hara al paciente una incision cutania
en la parte inferior y opuesta & la mordedura,
y se le aplicara sobre esta incision un poco de
la pasta 6 un tejo de olla nueva, y despues se le
dara un bafio de agua amarga, o en su defecto
de agua comun tibia.

S senotaqueel enfermo arrojamuchasangre
p. la boca, narices, etc., por exeso de la docis
de la pasta que se le haya administrado; se le
hara vever agua tibia y vomitar.

S le resultase cancer se le bafiara con
cosimto.de oja de guayaba dulce, mezclado con
aguardiente, y despues se le aplicara un tgo
de olla nueva, concluyendo la curacion con
hecharle en esa parte pedazos de un mate de
orozuz raspado, 6 de yerba amarga.

S el paciente padece retencion de la orina
se le hara caminar, sin que advierta el objeto.

Para contener el vomito de sangre en un
mordido de vivora, es muy bueno hacelre beber
agua de amoniaco.

Ultimamte. sele pondran lavatibas de agua
de mansanilla con raspadura 6 miel de cafia,
para que evacue la sangre extravasada.

Entendiendo la mordedura de vibora en la
medicina Neogranadina

Desde el siglo XVII se han descrito
enfermedades cuyo origen era por agresiones
de animales, 0, que accidentalmente fueron
transmitidas por algunas especies al hombre
(zoonosis), descritos con términos que perduran
hasta nuestros dias, por gemplo, el de rabia,
derivado del término “raviem’, y que era
entendido de dos formas. como locura, y, como
el ronco de los animales cuando tienen rabia
(Alvarez, 2005).

Corria € afo 1804, cuando José Celestino
Mutis, con base en sus investigaciones, realizo
la estructuracion del programa de médicos
cirujanosdel Virreinato (Alvarez, 2005). Dichos
cambios no sdlo generaron un cambio en la
préctica médica, sino también en la farmacia
militar eimpulsé lainvestigaciony el desarrollo
de la botanica, de ahi, que fuesen ampliamente

984

conocidos.

La obra de Mutis, descrita en Diario de
observaciones (Puerto-Sarmiento, 1988), expone
principalmente sus hallazgos relacionados con
paisajey flora, pero también describe préacticas
médicasvulgares, como laasociacion del sereno
(entendido como €l periodo entrelas17:00y las
20:00), con enfermedades respiratorias.

De igua manera, descrita en Memoria de
la primera época sobre insectos, aves, ofidios,
plantas y fésiles del Nuevo Reino de Granada
(Hernandez, 1983), seencuentralaaltaincidencia
de mordeduras por animales, especialmente
por serpientes. También se explica en detalle
el uso del guaco (Mikania glomerata, Mikania
guaco y Mikania laevigata.), y las propiedades
curativas de esta planta en esta patologia,
particularmente de la Mikania Guaco, que ha
sido descrito en varios textos, incluyendo El
herbariodelasmisiones(Arana, 1898), producto
del aprendizaje de los exploradores europeos al
interactuar con los guaranies, reportando esta
planta como un poderoso antiofidico ante la
mordedura de serpientes, dadas sus mdultiples
componentes, incluyendo actividad bactericida,
con efecto in vitro contraal gunos estreptococos,
incluyendo el S. mutans, ademas de tener
efectos antimuscarinicos secundario a su ata
concentracion de cumarina, con uso sobre el
manegjo de la enfermedad &cido péptica, y la
presenciade &cidos diterpénicos, que inhiben €l
crecimiento de tgjidos epiteliales, pero ademas,
limitanlaaccidndeal gunasenzimas, incluyendo
coagulasas y metaloproteinasas, |0 que explica
su accion antiofidica (Giovaninni y col., 2017),
sin embargo, todas estas pruebas han sido en
modelosin vitro.

Dichaterapiaesdescritaconbaseenlapractica
realizadapor personasafrodescendientesal borde
del rio Magdalena (Hernandez, 1983), y que
Muitis, ratificariaen varias cartashacialacorona
espafiola; validadas a través de un experimento
realizado por colaboradores de la expedicion
botanica, Pedro Fermin de Vargas y Francisco
Javier Matis.

DelaobradeAdrianaMariaAlzate Echeverri
(Hernandez, 1983), Los manuales de salud en
la Nueva Granada (1760-1810) ¢El remedio al
piedelaletra?, se extrae el siguiente fragmento
descriptivo del experimento realizado por Pedro
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Fermin deVargasy Francisco Javier Matis: “ En
una ocasion, Pedro Fermin de Vargas consumi6
el z7umo de las hojas de la planta, sujetandose
a la practica con la cual los negros hacian
sus curaciones. La operacion se desarrolld
de la siguiente manera: Vargas bebié dos
cucharadas de dicho zumo preparado por un
negro curandero, luego este dltimo le hizo ocho
incisiones (una en cada pie, otra en € indice
y en €l pulgar de cada mano y las dos ultimas
en €l pecho); cuando la sangre ya empezaba a
manar por lasheridas, el negro derramé encima
de ellas un poco del zumo y luego procedié a
frotar cada herida con la hoja. Después de
realizada esta operacion, |os negros decian que
la persona podia considerarse“ curada” , o sea,
en capacidad de tomar cualquier serpiente sin
correr peligro por su mordedura. Asi lo hizo
Vargas inmediatamente. Cogié una serpiente
entre sus manos, sin que €l reptil experimentase
gran irritacion. Luego se la pasd a Francisco
Javier Matis, quien la agit6é de tal manera que
el animal termind mordiéndolo y sacandole un
poco de sangre. El negro que los acompariaba,
dando muestrasdegran serenidad, froté aMatis
con las hojas de la planta, asegurandol e que no
habiapeligro. Enefecto, nadavinodespuésdeesa
mordedur a, “ quedando todosconvencidos—dice
Mutis— de la bondad del remedio y deseosos de
Su propagaci on en beneficio de la humanidad” .

Lo anterior, en referencia a nuevo mundo,
donde en otros virreinatos como en el Perd, en
México, o€l virreinatodel Riodelaplata—region
rica en especies de serpientes (Giambelluca,
2015) — no se ha encontrado documentacion
del mangjo de estas patologias; sin embargo, en
la Europa Continental, se realizaban multiples
descripciones médicas, donde el uso del Alkali
volatil estabaampliamentedifundido(Echeverri,
2005). Ademas, en varios textos, destacando la
Encyclopedia Metédicael uso descrito del Alkali
como método curativo de las mordeduras de
vibora, y que destaca con los textos locales de
finalesdel siglo XV1I1y X1X, donde Uinicamente
mencionaban procesos similares como las
mordeduras por otros animales o el desarrollo
derabia, descrita como alteracion del control, o
locura (Gémez y col., 2005).

Gac Méd Caracas
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Figura 2. Receta médica frente al manejo de patologias
de carécter ofidico.

Fuente: ArchivoHistdrico Cipriano Rodriguez Santamaria.
Biblioteca Octavio Arizmendi

Posada, Universidad de La Sabana, cgja 10, carpeta 2.
Disponible en: https://intellectum.unisabana.edu.co/
handle/10818/18140.

A Continuacion, serealizalatranscripcion
de manera literal del documento fuente

Mordeduradeviboras: Secolocaraenlaparte
superior de la herida Alcali volétil, y se har&a
tomar al paciente diezgotasdel mismo Alcali en
unvasodeagua. Deigual formaserepetiradetres
entre horas €l primer dia, y mas frecuentemente
si el paciente seencuentra en peor estado, o si se
asociasudor frio. S, alrededor delamordedura,
esta se hincha; sera de caracter obligatorio la
realizacion de la embrocacion, o €l lavado de
esta area con Alcali volétil, continuando su
uso interno en cortas dosis, de acuerdo con la
indicacion de la pagina 60 y siguiente impreso.

Picaduras de insectos. Se aplicaran gotas
de Alcali volétil en el area afectada, de acuerdo
como se demuestra en la pagina 64 y 65 del
citado impreso.

Mal derabia: Se pondréa sobre la mordedura
compresas o almohadillas con Alcali volétil, y
tomar & el pacientedocegotasdeAlcali enmedio
vaso de agua, siguiendo las deméasindicaciones
de acuerdo con o dispuesto en la mordedura de
vibora, al modo en que se muestra en la pagina
76 y siguientes de la mencionada obra, que se
hallaenlalmprenta Real delaGazeta, publicada
de orden superior.
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Nota: Esta indicacion se ha traducido de la
segunda edicion del original francés, en la que
se ha afadido €l mismo autor Mr. Sage.

Boticas, boticariosy médicos neogranadinos
(Medicinay terapéutica neogranadina)

En el Nuevo Reino de Granada las précticas
médicas eran limitadas principalmente a
conoci mientos empiricos traidos por la Corona
Espariola a continente americano a finales del
siglo XV. Los médicos neogranadinos eran
entrenados en lalabor de diagnosticar y generar
un tratamiento. Boticas médicas manejadas por
boticarios (personal con amplio conocimiento
en plantas y otras sustancias medicinales
utilizadas en aquellaépoca pero que no tenian la
facultad del médico para diagnosticar o generar
tratamiento (Pico, 2015), (Osorio, 2013), eran
conocidas como establecimientos en donde se
desarrollaban y dispensaba agentes medicinales
de origen animal, vegetal y mineral, nombrados
en las recetas médicas.

Los agentes medicinales eran en su gran
mayoria importados desde €l vigo continente
a un ato costo, impidiendo su distribucion en
la totalidad de la poblacion (Pico, 2015). Sin
embargo estas drdenes médicas neogranadinas
no representan Unicamenteunamezcladeagentes
medicinal es, de acuerdo con lareceta, el mangjo
de la mordedura de vibora involucraria como
medidanofarmacol 6gi cauntorniqueteel aborado
con un bguco y en lo posible la succion del
veneno con unaventosa con el fin de minimizar
la cantidad de veneno liberado por laserpiente e
interrumpir lacirculacion sistémicaal nivel dela
mordedura para asi evitar una propagacion mas
rapida, sin embargo, hoy dia sabemos el uso de
torniquetespuederesultar en necrosi sisquémica,
lo cual seria contraproducente ya que no se
garantizadetener lapropagacion del venenoy se
correun gran riesgo de quelaextremidad resulte
terriblemente afectada

DISCUSION

Desarrollodelafitoter apiabasadaen especimenes
nuevos

Al pasar del tiempo y ante la necesidad de
ampliar lacobertura, seiniciaroninvestigaciones
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dirigidas a obtener mayor conocimiento sobre
las propiedades farmacoldgicas de plantas y
minerales autéctonos, la mas importante de
esas investigaciones fue la expedicién botanica
del Nuevo Reino de Granada, dirigida por José
Celestino Mutis (1732-1808), quien vigo a
Virreinato delaNuevaGranadacomo médicodel
Virrey Pedro Messia de la Cerda (1700- 1783)
(Martinez y Matis, 2011).

En la receta médica (Figura 1) colonial
analizadaen el presentearticulo, lacombinacion
de Flor de azufre, gos, canela entre otros,
evidenciaun tratamiento quevisto alaluz delos
conoci mientos actuales es rudimentario y poco
efectivo pero que no restaimportanciaal intento
dehallar unaterapéutica dptimay adecuada ante
unaemergenciamédica. El gjo (Allium sativum)
seutilizéporlacivilizaciongriegaenel mangjode
patol ogiasrespiratorios, ademas, el gran médico,
farmacodlogo y botanico menciond utilidad en
las mordeduras de viborasy serpientes en forma
de emplasto (Font, 1990). El alto contenido de
fructosanas, garlicina, sulféxido de alilcisteing,
peroxidasa, lisozima, adenosina, hierro, silice,
azufre, yodo, selenio y vitaminas, constituyen
una actividad antioxidante, antiinflamatoria,
antiagregante entre otras propi edades benévol as
del gjo (Saz-Peiré y Tejero-Lainez, 2020). Por
otro lado, la canela (Cinnamomum verum) fue
utilizadapor milesdeafiosenAsiaend mangode
multiplesenfermedades. Enlaactualidad ambos
son respaldados por una actividad bioldgica
antimi crobiana, anti oxidante, inmunomodul adora
entre otros (Idey Lau, 2001; Sheny col., 2012)

Desde esa perspectiva, y ante la evidencia
de que poblacion amerindia estaba expuesta
a peligrosas especies de serpientes (Torres-
Carvgal y Hinojosa, 2020), los tratamientos a
base de plantas y otro tipo de sustancias aunque
no brindan la eficaciaterapéuticay la seguridad
de los tratamientos actuales les permitieron
sobrevivir aestasamenazasy aprender acoexistir
enunmismo hébitat, conociendolosefectosdesu
mordeduraeideando alguntipo deprotocol o ante
un accidente ofidico en ese entonces. Bao esa
perspectiva, lamedi cinaneogranadi naconstituy o
una mezcla entre los conocimientos traidos por
lacoronay lamedicinatradicional desarrollada
por los nativos indigenas de la cual hubo mucho
que aprender, estas comunidades eran quienes
conocian las propiedades de las plantas del
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nuevo mundo, una medicina que muchas de
esas comunidades conservan todavia. En la
actualidad, el tratamiento basado en extractos
de agentes herbarios sigue siendo atractivo para
la investigacion médica. Las plantas Leucas
aspera 0 Hemidesmus indicus han arrojado
resultadosprometedores, neutralizando €l veneno
de las serpientes Naja naja y Naja kaouthiase
respectivamente (Gopi y col., 2014; Chatterjee
y col., 2006).

Enlarecetamédica(Figura2) analizada, €l uso
del guaco es conocido como una forma natural
para el manejo de las mordeduras de serpientes.
Envariosescritos, M utispresentasusresultados,
endondeevidenciaunaaltaeficaciadelainfusion
delahojaparalacurade sintomatologiasimilar
aladescritaenlaférmula, sin embargo, entextos
europeos, sedescribed usodel dcali volatil como
curaalas mordeduras (Mallent y col., 1788).

El Alkali volatil, quecorrespondeadel cloruro
deamonio(NH,) (Echeverri, 2003), actualmente
ha sido utilizada en sales y soluciones de uso
topico, debido al efecto anestésico leve que
genera y de capacidad antipruriginosa, por lo
cual, se entiende su uso manejo de heridas y
mordeduras. De igual manera cabe destacar
la baja presencia de serpientes venenosas en el
territorio actualmenterepresentado por Colombia
y Brasil (272 en Colombia, 47 venenosas), por
tanto, seinfiere que la mayoria de | os pacientes
afectados por mordedurasdereptilesnotuvieron
mayor compromiso.

El usodeplantascomoel guaco, fuecomparado
de los estudios de Mutis con Tonnent (Maisch,
1885), un cientifico britanico, quien describid
el uso de una planta denominada senega, con
resultados similares a los expuestos por Mutis,
donde se eliminalasintomatol ogiadel paciente,
y era entendido como curado.

Actualmente se sabequeel uso deestashojas,
al igual que €l del dcali voléatil cumplia un rol
sintomati codelasenfermedades, conbaseenque
dichas drogas no intervienen de manera directa
sobre los agentes virales (rabia) o quimicos
(enzimas) de los venenos, sin embargo, cabe
destacar el hecho de que se exista una amplia
descripcion de su uso, que estos avances han
favorecido al desarrollo médico de manera
bidireccional (desdey haciaEuropa), y € impacto
gque tuvo en las investigaciones en € territorio
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de la Nueva Granada.

Avances en el mangjo de las mordeduras de
serpientes

En 1869, €l cientifico Albert Calmette marco
€l inicio de un tratamiento sumamente efectivo
einicio del manegjo de accidentes ofidicos en la
era moderna basado en estudios inmunol 6gicos
inspirado en el descubrimiento delasantitoxinas
(Squaiella-Baptistdo y col., 2018). Los sueros
antiof idi cosfuncionan por medio de anticuerpos
capacesde neutralizar e veneno, procedimiento
conocido como seroterapiay similar al utilizado
por la vacuna antitetanica (Alangode y col.,
2020) Ahora bien, vale la pena recordar que
los accidentes ofidicos suelen ocurrir en sitios
ruralesy ellodificultaladisponibilidad del suero
antiofidico o medicina moderna efectiva, por
tanto un gran ndmero de pacientes con previo
tratamiento con sustanci asherbariasen ocasiones
representa un problema importante de salud
publica debido al posible empeoramiento delos
sintomas antes de llegar a centro asistencial.
(Jiménez y col., 2015; Fry, 2018).

CONCLUSION

El mangjo de las picaduras de insectos y/o
mordeduras de animales a través de agentes
de origen vegetal o mineral durante el periodo
colonial fue unade las medidas méas empleadas.
En aquel entonces, dicha medida fue de gran
utilidad enun periodo histéricodondelaevidencia
cientifica era escasa, destacando € valor del
médicoy su juicio parabrindar alivio al dolor o
sintomasasociadosal accidente. Sedebedestacar
laval erosal abor de médicosy boticariosquienes
lograron establecer un mangjo inmediato ante
tan peligrosas condiciones que se presentaba en
poblacién amerindia.

Conflicto deintereses. Ninguno

Financiacion: El proceso deinvestigaciony
publicacion fuefinanciado por lasuniversidades
alas cuales estan afiliados los autores.
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En ese afo se entregd €l Premio Nobel alos
descubridores de la estructura de los acidos
nucleicos y € mecanismo de la transmision
hereditaria a Watson, Crick y Wilkins.

L os principios biofisicos de la generacion y
transmisiondel impul sonervioso, laliberacion
de los neurotransmisores en la sinapsis y su
efecto, excitatorio o inhibitorio, sobre las
neuronaspossi ndpticasy lasfibrasmuscul ares.

Los mecanismos de la vision, desde la
bioquimica de los foto-receptores hasta la
conformaciony el desarrollo delos circuitos
neuronales de la corteza visual.

Lainterpretacion celular del codigo genético,
€l control genéticodelasintesisdelasproteinas
y los virus, el mecanismo de replicacion de
los virus, los virus inductores de cancer, la
interaccion entre estosy el material genético
delacélulahospedera, el descubrimiento del
virusdel papilomahumanoy supapel causal en
€l cancer decuellouterino, y el descubrimiento
del virus del SIDA.

Los avances en e tratamiento hormonal del
cancer de préstata; e mecanismo de accion
de las hormonas; €l desarrollo y control del
sistemainmune, lageneraciondeladiversidad
de los anticuerpos.

Las hormonas peptidicas hipotalamicas que
regulan alas hormonas hipofisiarias.

El uso de la Ecografia, la invencion de la
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Tomografiaaxial y laResonanciaM agnética.

* El avance enlostrasplantes de érganos como
corazon, intestino, pulmones.

e Las estructuras moleculares de la superficie
celular que regulan las reacciones
inmunoldgicas, Premio compartido por tres
investigadores entre los cuales esta Baruj
Benacerraf, un cerebro fugado de Venezuela.

e El descubrimiento de los priones, una nueva
forma proteica patbgena y transmisible; el
6xido nitrico como regulador cardiovascular;
los mecanismos moleculares del aprendizaje
y la memoria; el papel del Helicobacter
pylori en la gastritis ulcerosa; la induccién
demodificaciones génicasmedianteel uso de
célulasmadre; y lainvencidndelafertilizacion
invitro.

* El usodehormonasconfinesanticonceptivos,
0 seg, la pildora que caus6 una revolucion
socia y fuedeterminanteparalaemancipacion
de la mujer; la intensa y universal lucha
anti tabaquica, muy exitosa pero todavia
incompleta; el énfasismundial sobrelacalidad
de la alimentaci6n, en pugna con el auge de
la comida chatarra; la cirugia endoscopica,
robéticay teledirigida

e La secuenciacion del genoma humano y
SUS consecuencias para uso diagnostico y
terapéuti co, este lltimotodaviaexperimental;
el descubrimiento delos opioides enddgenos,
esdecir, nuestrapropiamorfina, y, mastarde, de
| oscannabinoi desenddgenos, esdecir, nuestra
propiamarihuana, y su papel enlaregulacion
enddgena del dolor y en los mecanismos de
accion de los analgésicos; y € desarrollo de
nuevos métodos y equipos para diagndstico
tales como fluorescencia, el Western blot, los
secuenciadoresdegenes, |laPCR (reaccionen
cadena de polimerasa), el FACS (selector de
células activado por fluorescencia), el RFLP
(polimorfismo de longitud de fragmentos de
restriccion), y el RAPD (andlisisaeatorio de
ADN polimoérfico).

Pero todo no es brillo ya que hemos visto la
apariciondenuevasenfermedadescomoel SIDA,
lagripeaviary ahorael Coronavirusquenosafecta
actualmente. L aabsurdauniversalmentedifundida
resistencia a los antibiéticos, antiparasitarios y
anticancerigenos, ademas del resurgimiento
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de enfermedades ocasionales o endémicas que
habian sido controladas y erradicadas como la
tuberculosis, malaria, leishmaniosis, dengue y
Chagas entre otras.

Hemos, en estos 59 afos, como dijo €l
renombrado poeta espafiol, Don Antonio
Machado, construido un camino al haber andado
con mucho optimismo, parte de nuestra vida,
dondesehan conjugado el hogar familiar, templo
de decoro, moral y comprension. Nuestros
pacientesquehan acudido anosotrosparamitigar
suenfermedady enbuscadeorientaciony consegjos
y a quienes hemos entregado nuestro servicio
humanistico con beneficencia y desinterés
como aconsegjaba el apdéstol de la medicina José
Maria Vargas a sus alumnos y considerandolos
como un todo segun la concepcidn general de
la medicina antropoldgica de Von Wizaeker y
Pedro Lain Intriago, o como nos ensefiaron los
maestros Carlos Gil Y épez y Otto Lima Goémez
quienes enfatizaban: “ el profesional de lasalud
debe interpretar al paciente enfermo como a
un semejante en estado de necesidad, € cual
necesitaayuda no solo técnica, sino en todas las
dimensionesque constituyenlapersonahumana:
fisica, psicolégica, socio-cultural y espiritual,
refiriéndose esta Ultima alos val ores superiores
de cada quien. En razdn de este planteamiento
medular, es que debemos mantener la tesis de
que la formacién del médico debe incluir los
elementos necesarios de las ciencias humanas
paragquepodamosestablecer unandlisisholistico
del paciente, y en vez de atender individuos o
usuarios casi anénimos tratar a personas con €l
debido respeto asu dignidad”. Nuestro servicio
comunitario de entrega através de instituciones
publicas y privadas con espiritu filantrépico
parael engrandecimiento delapatria. Nuestros
impetus docentes para compartir conoci mientos
y experiencias a través de la Catedra, de la
formacion personal del alumnoy deladivulgacién
cientificay periodistica.

Tuvimos distinguidos maestros comao:
Oropeza, Pifano, Fernandez Moran, Coronil,
Bricefiolragorry, | zaguirre, Granier, Bruni Celli,
Puigbd, Castillo, Pérez Carrefio, Gonzélez Celis,
Imber, Baguero Gonzalez, Méndez Castellano,
Hernandez Rodriguez, Rodriguez Escobar,
Yerena, Montbrun, Agiiero, Benaim Pinto, Ledn
Chechini y muchos otros mas.
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Pienso que es el momento de hacer un alto
en e medio del recuerdo, por todos aquellos
comparierosqueyano nhosacomparian entérminos
fisicos, perosu presencialasentimosdemdltiples
maneras y en diversas ocasiones. Para €llos,
nuestro carifio através del espacioy €l tiempo.

En su discurso de 50 afios la compafiera
Omaira Wagner menciono una frase de Vargas
gue la copio acd, “todos los hombres son aptos
para perpetuar la especie, la naturaleza formay
escoge a aquellos que son dignos de perpetuar
laidea’.

Nos preguntamos si hemos cumplido con la
misién asignada por nuestros maestros en las
escuel asdondenosformamos, respondoenforma
afirmativa, he considerado nuestra profesion
noble, humanitaria y ética, hemos gercido la
disciplinacientificay académicaqueaprendimos,
y lo masimportanteresolvimoslos problemasde
nuestrospaci ente, convision pedagdgicay social,
diagndsticos inmediatos y acertados, con una
terapéuti caoportuna, precisa, eficientey curativa,
conservando todos |los preceptos bioéticos que
Nos ensefiaron.

Usando palabras de mi compariero Claudio
Aoun en los 50 afios de graduado en el seno de
la Academia (sic): “El tiempo ha pasado muy
rapido, cada uno era diferente, cada cual, con
unatrayectoriadistinta, congrandesexpectativas,
con un gran espiritu para luchar por nuestros
ideales y el mismo interés de aprender mas,
de analizar y razonar |os planteamientos sobre
diversos aspectos de la salud humana, la vida
nos fue enfrentando a diversas situaciones
éticas. LaMadre Teresade Calcuta, icono dela
bondad, Premio Nobel de la Paz, manifest6 en
1979 “Voy a pasar por lavidauna solavez, por
eso cual quiera cosa buena que yo pueda hacer o
alguna amabilidad que pueda proporcionarle a
algun ser humano, debo hacerlo ahora, porque
No pasaré de nuevo por aqui”.

Usando palabrasdemi amigo Rafael Muci (sic)
el diaque celebramos|os 50 afios de graduados,
“cuan diferente a la tristeza de hoy dia, que
contrasta con la alegria de nuestros queridos
colegas en sus experiencias profesional es.
Nuestros hospital es se encuentran sumidosen la
ruinay destartalados, esos que fueron nuestras
querenciasy gque ahora hemos olvidado, que no
hemossabido defender ni promover. Nosdueleun
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gremio médico disgregado y desunido, al garete
y sin defensas, sin autoridad representativa...”

¢Quiénes estamos en la Academia Nacional
de Medicina?, empezamos por la dama:

Elsa Baez de Abreu (MC), parasitdloga,
oftalmodloga: entrenada en Parasitologiamédica
en e Instituto de Medicina Tropical (UCV);
profesora universitaria Titular de la Catedra de
Parasitologia de |a Escuela Vargas; Eponimade
numerosas promociones de parasitélogos EV.
Miembro de numerosas Sociedades cientificas
nacionalesy extranjeras. Numerosos Premios.

Claudio Aoln Soulie (IN). Expresidente
de la Academia, distinguido Traumatélogo y
Ortopedista, Doctor en Ciencias Médicas de la
Universidad de Carabobo 2003. 2003y 2012. Se
gradtiadeDoctor enCienciasM édicasUniversidad
de Carabobo 2003 con su Tesis“ Enfermedad de
Legg CavéPerthes’. Durante25 afiosesProfesor
de posgrado UL A-Unidad Docente Asistencial
de Ortopedia y Traumatologia; Profesor de
cursantes de posgrado Fisiatria MSAS Junta de
Beneficenciadel DF, Caracas. Curso posgrado
en el Hospital Vargasde LaGuairay Adjuntodel
mismo por 27 afios, Hospital San Juan de Dios
de Caracas donde llegd a ser Jefe de Servicio
de Traumatologiay Director Médico del mismo
durante 11 afos, 25 afos profesor de Posgrado
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de Traumatologia de ULA-Unidad docente;
Miembro de la SICOT (Sociedad | nternacional
de Cirugia Ortopédica y Traumatologia) de
la SVCOT (Sociedad Venezolana de Cirugia
Ortopédica y Traumatologia); Titular de la
Sociedad L atinoamericanade Traumatol ogiay de
la Sociedad Argentinay Colombiana; Miembro
de la Sociedad Internacional de Podologia.
Titular de numerosas Sociedades nacionales e
internacionales de Traumatologia y Ortopedia.
PresidentedelaSociedad M édicadel Hospital San
Juan de Dios1973-1983y 1993-1997; Miembro
devariasComisionesdelaSVv COT, (credenciales
2002-2004). Dicto laConferenciaRazetti, 2013
“Razetti en la traumatologia y ortopedia’ y la
Conferencia sobre e Dr. José Maria Vargas en
laAcademiaNacional de Medicina. Numerosas
condecoraciones nacionales y extranjeras.

Rafael Apitz Castro (IN), investigador,
ha trabagjado en el Instituto Venezolano de
InvestigacionesCientificas(1VIC), donderealizd
su curso de posgrado en el area de Bioquimica.
Durante 1965-1968 fue Asistente Cientifico
en € Instituto Max Plank de quimica celular
en Munich Alemania; Investigador Titular
Emérito del IVIC. Activo en Investigacion en
el Centro de Investigaciones Cardiovasculares
de la Universidad de Maatricht, Holanda. Ha
sido investigador Asociado delaUniversidad de
Delaware, Universidad de Laborisiere, Paris y
Fellow delaFundaci 6n Guggenheimdel Hospital
Mount Sinai, New York; Investigador principal
en el grupo Synapseasociado alaUniversidad de
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Maastricht, Holanda. Harecibido €l Premio de
Ciencia Lorenzo Mendoza Fleury. Es miembro
de la Sociedad Americana de Bioquimica y
BiologiaM ol ecular, delaSociedad | nternacional
de Trombosis y Hemostasia y de la Academia
Latinoamericana de Ciencias. Pertenece al
Cuerpo Editorial de las revistas especializadas
Platel etsy Pathophysiology of Haemostasis and
Thrombosis. Numerosas sociedades nacionales
einternacionales avalan sus méritos. Trabajaen
la bioquimicay farmacologia de la coagulacion
y trombosi s sanguineas.

David Lobo K (IC). Distinguido pediatra,
posgrado en Pediatria en el HUC 1965-1967,
Miembro activo de la Sociedad VVenezolana de
Pediatria y Puericultura (SVPyP) desde 1967,
Miembro de la American Medical Association
desde 1968, Interno y Residente del Children’
Hospital de Boston 1967-70, Jefe de residentes
de Pediatria del mismo Hospital 1970-71,
Fundador del servicio de pediatria del Centro
Médico Docente La Trinidad (CMDLT) 1967,
Fundador del serviciodeAdol escentesdel mismo
centro; Pediatradel Instituto M édico LaFloresta
desde su fundacién 1973; Accién Voluntaria
de Hospitales desde 1973-1990; Miembro de
American Academy of Pediatrics desde 1971;
Pediatradel Hospital CarlosJBello 1972-1974;
Porfesor dePediatriaPreescolar delaUniversidad
Metropolitana 1976-77; Associate Member de
Harvard Medical Alumni Ass., desde 1979;
American Board of Pediatricsdesde 1984; Fellow
inMedicineenel ChildrenHospital Boston, 1978.
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Felipe Martin Pifiate (IN). Distinguido
Neumdlogo y Cirujano de térax; Postgrado de
Neumonologia en 1965-67; Doctor en Ciencias
Médicas de la Universidad de Carabobo (UC)
2006; Residenciaquirurgicaenel Hospital Simoén
Bolivar; FundamentosFil osoficosdelasCiencias
Médicas en la UC, 2003; Epistemologia de las
Ciencias Médicas en la UC, 2003; Bioética,
Ciencia y Salud en la UC, 2004; Internado
dirigido Hospital Universitario de Caracas,
1962-1963. Médico Residente Hospital José
Ignacio Baldo, Cirugia del Torax 1963-1965.
Médico Adjunto al Servicio de Cirugia de
Torax, Hospital José Ignacio Baldo, 1965-1979;
Docenciacomo Docente-Asistencial depostgrado
en el Hospital José | Baldd, 1968-1988; M édico
Jefe de Servicio de Cirugia de Tdérax Hospital
José | Baldo; Jefe del Departamento de Cirugia
del Hospital José | Baldo 1985-88; Miembro
Activo de la American Thoracic Society; autor
de numerosas publicaciones médicas en temas
de su especialidad; Docente de postgrado de
Neumonologia Clinicadel Hospital José| Baldo
1968-1988y deCirugiadetdrax en el lapso 1968-
1988. Organizador del Foro Reconstruccion
Epistémico del Cancer pulmonar enlaAcademia
Nacional de Medicina
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Victor RuestaE (IN). sucediéal Dr. BlasBruni
Celli, presentd su Trabajo de Incorporacion el 21
denoviembrede2013titulado“Laevolucionsin
fin de la electrofisiologia cardiaca. Una vision
personal” cuyoJuicioCriticolorealizé e Dr. Juan
J. Puigb6y laRecepcion Académicael dia28 de
noviembre de 2013y ledio laBienvenidael Dr.
Harry Acquatella Sillon XVI. Nacié en Anso,
Espanael 30 de noviembre de 1937 (venezolano
por nacimiento, llegd a Venezuela a los 18
meses de edad). Doctor en Ciencias Médicas,
UCV, 1974 con su tesis titulada “Registros
€electrofisiol 6gicos de alta frecuencia aplicados
ala enfermedad de Chagas’. Faculty Member
of Cardiology Section, University of Tennesse,
Memphis, EE.UU, 1967-1969. M édicode Salud
Publica Il (asignado como Investigador en la
SecciondeCardiologiadel InstitutodeMedicina
Tropical, Universidad Central de Venezuela,
1969-2006). Médico Cardidlogo del Instituto
Médico La Floresta desde 1972 y Coordinador
de los Servicios de los Servicios de Telemetria,
Electrocardiografia y Cardiologia No Invasiva
del Instituto Médico La Floresta desde el afio
2000. Credencia del ECFMG (Educational
Council for Foreingh Medical Graduates), marzo
1965. Profesor de Electrofisiologia, Posgrados
de Cardiologiay Medicina Interna de la UCV,
1970-1974. Asesor del Grupo de Bioingenieria
y BiofisicaAplicada, Universidad SiménBolivar
en 1985. Director Cientifico de la Revista
JAMA enVenezuela, 1978-1983. Miembrodela
ComisiondeCienciasM édicasClinicas, Consgjo
Nacional de Investigaciones Cientificas y
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Tecnol 6gicas(CONICIT), 1978-1983. Miembro
delaComisién de Electro y Ecocardiografiade
la Sociedad Venezolana de Cardiologia, 1990.
Miembro de la Fellow of the American College
of Cardiology y Miembro Titular de la Sociedad
Venezolanade Cardiologia. Numerosostrabajos
sobre su especialidad en revistas nacionales e
internacionales.

Horacio Vanegas F (IN). Investigador
Titular Emérito del Instituto Venezolano de
Investigaciones Cientificas (IVIC). Recibi6 €l
titulo de Médico-Cirujano en la Universidad
Central de Venezuela (UCV) y € de Doctor
(Ph.D.) en investigaciones cerebrales en la
Universidad de Yale (EE.UU.) en 1968 con su
tesis titulada “Inhibition of cortically-elicited
movement by electrical stimulation of the
hippocampus’. Sus estudios han dado lugar
a mas de 100 publicaciones (27 de ellas como
capitulos en libros especializados), un libro
enciclopédico, y masde 30 charlasinternacionales
por invitacion. Es Profesor Titular Jubilado de
FisiologiaHumanay de PostgradoenlaUCV, €l
IVICylaUniversidad PablodeOlavide(Sevilla).
Ha sido profesor invitado en numerosos cursos
internacionales. Fue Director-Presidente del
IVIC, Miembro Principal del Directorio del
Consgjo Nacional delnvestigacionesCientificas
y Tecnolégicas (CONICIT), Director del Centro
L atinoamericano deBiologia(UNESCO) y Vice
Presidente de la Universidad |beroamericana
de Postgrado (Salamanca). Es el Presidente
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Fundador de la Asociaciédn Venezolana para €l
Estudio del Dolor (AVED). designado como
Editor Asociado delarevistaPAIN, elevado ala
categoriadeMiembrodeHonor delalnternational
Association for the Study of Pain (IASP), y
Miembro del Comité Cientifico del World Pain
Congress 1994 - 2013 Asociacion Venezolana
parael Estudio del Dolor (AVED). Es miembro
de la International Association for the Study of
Pain (IASP), la International Brain Research
Organization (IBRO), laSociety for Neuroscience
deNorteamérica, |laAmericanAssociationfor the
Advancement of Science (EE.UU.), y muchas
otras sociedades cientificas internacionales.
Incluido en Who's Who in the World, Who's
Who in Science, Men of Achievement, Who's
Who in Science and Engineering. Who’s Who
in International Organizations, Dictionary of
International Biography, 2000 Outstanding
Scientists of the 21st Century y World Research
Database.

L eopoldoBricefio-Iragorry (IN). Expresidente
delaJuntaDirectiva2018-2020, M édico Cirujano
en agosto de 1962 en la UCV, Instructor por
Concurso de la Cétedra de Pediatria, Seccion
Pediatria Quirudrgica, del Hospital Universitario
deCaracasdesde 1966 A si stente 1968, Agregado
1974, Asociado 1978, llegando a Profesor
Titular en 1981. Jefe de Servicio de Cirugia
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Pediatricadel Hospital Universitario de Caracas
(HUC) desde 1981 a 1988. Doctor en Ciencias
Médicas 1979 delaUCV, Tesis sobre“ Tumores
abdominales en el nifio”, Realiza Curso de
Posgrado de Cirugia en el Hospital de Nifios de
México (1969-1970), Becadel CDCH delaUCV.
Fundador de la Sociedad Venezolanade Cirugia
Pediétrica, 1969 y de la Asociacién Venezolana
de Cirugia Pediétrica, 1974, llegando a ser su
presidente1979-1981. MiembrodelaAsociacion
Panamericanade Cirugia Pediatricadesde 1972,
Vice-Presidente de la misma 1988-1990 y
presidentedelamismal990-1992y presidentedel
Congreso deesaAsociacion 1992 en Caracas. Ha
colaborado como coautor en 13 libros con temas
de su especiaidad y ha publicado numerosos
libros: “Cirugia Pediatrica’ (dos ediciones)
en colaboracion con el Dr. Gastéon Calcafio L,
“Mini biografias de médicos venezolanos’ en
colaboracion con JJ Puigbd y JE Lopez ambos
Académicos; Editor de la Coleccion Razetti (21
Nnumeros); Discursosy Trabajosdel ncorporaci on
en la Academia Nacional de Medicina. Orden
José MariaVargasde laUCV.
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de \enezuela, entre 1957-1963. Objetivo: Traer ala
memoriaaconteci mientoshistoricosqueinfluyeronen
las actividades docentes de la Facultad de Medicina
y que vivieron los integrantes de esta promocion.
M étodos: Se realizd una investigacion heuristica y
recopilacion de testimonios de algunos integrantes
de la Promociéon mencionada. Conclusion: La
celebracion de la graduacion de jovenes en la
Universidad Central de Venezuel a, trae ala memoria
los acontecimientos mas importantes de esa época
histérica venezolana, entre €l final de una dictadura
militar y el comienzo de la democracia.

Palabras clave: Bicentenario en estudios médicos,
promocion, medicina

2Anestesi6logo. Farmacélogo. Profesor Universitario. Individuo
de NUmero, Sillén N.° XXVII. Sociedad Venezolana de
Historiade laMedicina.

SCirujano (Cirugia Pléastica).

“Endocrindlogo. Profesor Universitario. Miembro Correspondiente
Nacional Puesto N°4. Academia Nacional de Medicina.

5Cirujano (Cirugia Pléstica, Reconstructiva y Maxilo-Facial).
Profesor Universitario. Individuo de NUmero, Sillén N.°
XXXVII. Sociedad Venezolanade Historiade laMedicina.

5Cirujano Oncdlogo. Individuo de NUmero, Sillén N.© XXXVI.
Sociedad Venezolana de Historia de la Medicina.
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SUMMARY

Introduction: Regarding the commemoration of the
58" anniversary of the graduation of the members
of “ Bicentennial Promotion of Medical Studies in
Venezuela / Dr. Lorenzo Campins and Ballester”
of 1963, historical research is carried out about
the events that happened in Venezuela and at the
Central University of Venezuel a, between 1957-1963.
Objective: To bring to mind historical events that
influenced the normal performance of the teaching
activities of the Faculty of Medicine and that the
members of this promotion lived. Methods: A
heuristic investigation and collection of testimonies
of some members of the aforementioned Promotion
werecarried out. Conclusion: The celebration of the
graduation of 222 young peopl e as doctor s/surgeons
at the Central University of Venezuela, brings to
mind the most important events of that Venezuelan
historical era, between the end of a dictatorship and
the beginning of democracy.

Keywords: Bicentennial, promotion, medicine.

INTRODUCCION

El 13 de septiembre de 1963, un grupo de 222
jovenes recibian su titulo de M édico- Cirujano,
de manos del Rector de la Universidad Central
deVenezuel a, Doctor JesiisM ariaBianco (1958-
1963), en el aula Magna de esta Institucion.
Esta promocién se denomind: Bicentenario de
los estudios médicos/Dr. Lorenzo Campins
y Ballester”. Colmenares, hace la acotacion
de que 3 o 4 graduandos fueron de revalida y
se graduaron por secretaria unos dias antes (1).
Segun los datos de la Universidad Central de
Venezuela (UCV), los egresados del afio 1963
gue revalidaron sus estudios de medicinafueron
mas de ochenta (2) (Figura 1).

Esta promocién fue muy particular y
distinguida, no sol o por reali zarsedosci entosafios
después de haberse fundado la Primera Cétedra
de MedicinaenlaReal y PontificiaUniversidad
de Caracas, por € Dr. Lorenzo Ignacio Jaime
Juan Campinsy Ballester, sinotambién por haber
transitado en una época histérica significativa
en Venezuela. Sus integrantes fueron testigos
de una etapa de transicion que ocurrié entre la
caida de la dictadura del General Marcos Pérez
Jiménez que duro6 10 afios (entre 1948y el 23 de
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enero de 1958) y €l inicio de una era de 40 afios
de democracia. Ademas, estosjévenes, tuvieron
que realizar sus estudios en un ambiente social,
muy inestable, como fueronlosprimerosafiosde
larecién nacidademocracia. Segun Krivoy, esta
situaci dndeterminé un esfuerzo desusintegrantes
real menteheroicoy abnegado, con extensashoras
de estudio y practicas médicas, sacrificando las
horas de diversiéon y de esparcimiento (3).

L afundacion delosestudiosmédicosen Venezuela

El Dr. Lorenzo Campinsy Ballester naci6 en
€l archipiélago espafiol de las |slas Baleares en
PalmadeMallorcael 1° dejuliode 1726. Llego
aCaracasen 1762 eimpresionado por lafaltade
estudios médicos, y la presencia de charlatanes,
hierbateros y curanderos aprobados (Juan la
Combe, Diego Mgjias y Juan Nepomuceno),
se decidié a formar médicos criollos en la
Universidad Real y PontificiadeCaracas, fundada
el 8 de mayo de 1727. El 12 de abril de 1763,
Campinsy Ballester present6 el proyecto de una
cétedrade Medicina, ante el Rectorado de dicha
Universidad, el cual fueaprobado por el Claustro
Universitario, e 28 de julio del mismo afio. El
10 de octubre, Lorenzo Campins y Ballester

LORFENE CARTFINS
¥ Ra TR

Figural. 1963. Promocion “Bicentenario delos estudios
médicos/Dr. Lorenzo Campins y Ballester”. Rector Dr.
Jestis Maria Bianco.
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dictaba la primera clase inaugural de Medicina
en Venezuela, con solo cuatro o cinco alumnos
quienes no llegaron a graduarse. Esa fecha es
consider ada como ladel inicio delos estudios
médicos en Venezuela. Posteriormente para
lograr un apoyo legal efectivo que vigilara y
regularalaprofesién médica, Campinsy Ballester
formulé ante el Rey de Esparia, un segundo
pedido, logrando queCarlosl 1, mediantecédula
expedida el 14 de mayo de 1777, lo nombrara
catedrético en propiedad y protomeédico interino
de la provincia de Venezuela y de la ciudad de
Caracas. L oscursosdemedicinaduraban4 afiosy
sedictaron 6 cursos. El Dr. Campins gjercio esta
catedradurante 20 afios, cuando cay 6 gravemente
enfermo y fallecié alos 58 afios. Esta céatedra
posteriormentefueregentadapor € primer médico
graduado, Bachiller en M edicina José Francisco
Molina Sierra, seguido de Felipe Tamariz y por
ultimo de José Joaquin Hernandez, hasta la
reforma de los estudios médicos realizados por
el Dr. José Maria Vargas (4).

Periodo de estudios médicos en la Facultad de
Medicinadela UCV. Clima politico en €l periodo
1957-1963

El inicio de los estudios en la Facultad
de Medicina de los jovenes de la Promocion
“Bicentenario de los estudios médicos Dr.
Lorenzo Campinsy Ballester”, serealiz6 en dos
etapas determinadas por los acontecimientos
politicos de la época.

a. Una primera etapa corta que comprendia
los dltimos meses del afo 1957 hasta € 23
de enero de 1958.

b.Lasegundaetapaqueseriael comienzoformal
y definitivo de dicha promocién, a partir de
febrero de 1958 hasta septiembre de 1963,
fecha de su graduacion.

a. Primera etapa

A mediados del afio 1957 recién proclamado
el General Marcos Pérez Jiménez, presidente de
laRepublica, un grupo de bachilleresgraduados,
aspirantesaestudiar enlaFacultad deM edicinade
laUniversidad Central deVVenezuel a, presentaron
un examen de admision escrito muy estricto,
en el Auditorio del Instituto Anatémico de la
Facultad deMedicinadelaCiudad Universitaria
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Como estas pruebas eran eliminatorias, una
gran cantidad de estudiantes fueron excluidos,
guedando sol o un pocomasde 200 el egidoscon el

agravante que, ademas, laentradaen laFacultad
deMedicinanoeragratis. Parael afo 1955-56, se
habiapromulgado el ReglamentodeMatriculasy
Arancel es, medianteel cual, |losestudi antestenian
guepagar losderechossecretarial esdeinscripcion
y cuatro cuotas trimestrales, hecho que excluia
losestudi antes sin recursos econdmi cos, qui enes
constituian la mayoria. Segun Leal, la cantidad
eradeBs. 780, paralainscripcion en laFacultad
deMedicina, sinembargo, Marcanorelataquela
matriculaeradeBs. 1 000 por estudiante, lacual

sepagabaen el mesdeoctubreantesdecomenzar
las clases (5,6). Durante los dos primeros meses
deestudios, el climaentreel grupo deestudiantes
de medicinaeratenso. Fue una épocaturbulenta
por lainestabilidad politicaque se expresabapor
laeliminacién delos partidos politicos, huelgas,

protestas populares y tomas de la UCV por €

terrible organismo represivo, La Seguridad

Nacional, lacual empleabagaseslacrimdgenosy
hastadi sparos de armas defuego en susacciones
represivas. Miles de venezolanos tomaron €l

caminodel exilioofueronllevadosalascarceles
dondefuerontorturadosy al gunos permaneci eron
largos afios en cautiverio. Hubo muchos
estudiantes presos y en general, todos estaban
entrenados para salir corriendo, esconderse y
tener los carnets estudiantiles escondidos en las
medias. Lamayoriadelos estudiantes, conocian
muy bien, lasituacién politica, por ser familiares
departidariosdelaDemocraciay hastavictimas
del sistemadictatorial (Figura 2).

Nosrefieren Krivoy y Kizer, integrantesdeesta
promocion, que en una oportunidad se tuvieron
gue esconder en un bafio del I nstituto Anatdbmico
y que ademas estudiaban en los pasillos de la
Universidad, como muchos de sus comparieros
y también en el parque Los Caobos, sin saber
que al frente del parque, se encontraba la sede
de esta terrible Organizacion represiva. Son
contundentessusdecl aracionesquetextua mente
escribimos: “En algunas oportunidades,
compartiendo el peligro, corriamos desde la
Plaza Venezuela hasta el interior delaUCV. La
Universidad, en ocasiones, no era respetada por
lafuerzapolicia” (7).
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Figura2. General MarcosPérez Jiménez. AllanadalaUCV
en octubrede 1951. Flamerich destituyd |os miembrosdel
Consgjo Universitario, los decanos de las facultades y los
directores de las escuelas. Represion estudiantil.

La mayoria de los estudiantes suponian que
posiblemente, habiafal sosestudiantesinfiltrados
en sus filas, miembros de la nefasta Seguridad
Nacional, quienes asechaban los jovenes
revolucionarios de esa época. También, entre
los estudiantes, corrian rumores fantasti cos que
aterraban algunosdeell os, como que, entreellos,
estaba“lahijanatural del terrible LIoveraPaez”,
lugarteniente del dictador.

A pesar de este ambiente, los estudiantes de
medicina estaban en su mayoriadedicados alos
estudios. Variosgruposde ell os destinaban parte
de su tiempo a ayudar a personas necesitadas y
alas victimas de catastrofes naturales. Se hizo
famoso el estudiante de medicina Eliovardo
Pérez, cuando apareci6é su fotografia en la
revistal | FE, atendiendo aun bebéen unaregion
cercana a Caracas, afectada por inundaciones
(8). Otros estudiantes, asistian a los Institutos
de investigacion en el Instituto de Medicina
Tropical, bajo la tutela del Dr. Alejandro
Mondolfi, y al I nstituto Anatomopatol 6gico “ Dr.
JoséAntonio O’ Daly” delaciudad Universitaria,
atraidos por €l Dr. Luis Manuel Carbonell Parra,
donde colaboraban en las labores cientificas
propias de estas instituciones. En €l Instituto
Anatomopatol gico, lasparedesfueron adornadas
conprotestascontrael “ coronel L eandro Potenza’
profesor de Anatomia Patoldgicay a quien un
grupo de estudiantes consideraban como un
esbirro del régimen (9).

Engeneral, laexageradaactividad politicacon
una variada gama de ideas diferentes, |lenaban
los ambientes en las universidades e interferia
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con €l estudio. No era extraordinario ver en
las paredes, carteles que recordaban lainvasion
soviéticaen Hungriaografitisprocomunistasque
reflgjaban el odio aladictaduraimperante. En
muchas ocasiones, |lasaulas er an abandonadas
para asistir a las asambleas politicas. Se
decia que los estudiantes degjaban los libros
paradedicarse alapolitica, |o que sucedi6 sobre
todo en las otras facultades. Eralaépocadelos
dirigentesestudiantiles: Freddy Mufioz, Juvencio
Pulgar, Adolfo Herrera, Julio Escalona, Hilarion
Cardozo, italo Segnini, entre otros. Fue famoso
el acontecimientodel incendiode Sears, conocida
tiendapor departamento deBello Monte, durante
€l cual, variosgruposdeestudiantesuniversitarios
ayudaron alos bomberos a apagar las [lamas.

Paraalgunosanalistaspoliticosy economistas,
en Venezuela se vivia simultaneamente la
prosperidad y la anarquia. El presupuesto
gubernamental acusd un superévit por dos afos.
Ninguna de las Republicas latinoamericanas
presentaba un balance tan favorable. Pero la
agitacion comunistaatizada por Fidel Castro fue
lacausade centenares de muertos, en encuentros
callejeros, motines y actos sistematicos de
terrorismo. A finales del mes de octubre de
1957, grupos de estudiantes de otras facultades
y algunos de medicina, encabezaron protestas
de tal manera que los problemas estudiantiles
se fueron agudizando con motivo del plebiscito
convocado por €l gobierno, ehizocrisislatirania
del General Marcos Pérez Jiménez.

El 21 de noviembre de este afio, profesores
y estudiantesformaron un FrenteUniversitario
y decretaron una huelga general que catalizo la
caida del régimen. La huelga estudiantil estaba
dirigidapor laFederaci6n Estudiantil encabezada
por Américo Martin, German Lairet y José de
la Cruz Fuentes. En la Plaza Venezuela, la
concurrencia estudiantil fue enfrentada por la
Seguridad Nacional y hubo centenaresdepresos.
El 1° de enero fue decisivo el levantamiento
del coronel Hugo Trejo y otros oficiales de la
Aviacion en Maracay. Aungue este movimiento
fracaso, hubo varios dias después, el alzamiento
de la Marina, lo que indicaba también el
descontento entre los militares. Fueigualmente
determinante de la debilidad de la dictadura, |a
accion clandestinadelaJuntaPatri 6ticaformada
por Fabricio Ojeda, Amilcar Gomez, y Guillermo
Garcia Ponce, Silvestre Ortiz Bucaran por €
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partido AD y EnriqueAristeguieta Gramcko por
el partido Copei. El agrietamiento del régimen
dictatorial avanzo6, agudizado por las series de
acciones urbanas hasta terminar en el 23 de
enero de 1958, con lasalida apresurada de Pérez
Jiménez apoyada por un grupo de militares.
Fueron testigos de este hecho anunciado por
todos los medios de comunicacién, 1o muchos
caraquefos que vivian cerca del Aeropuerto La
Carlota, quienesvieron cuando en lamadrugada
el avion del dictador, lavacasagrada, saliahacia
el exterior (Figura 3).
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Figura 3. Caidadel regimen dictatorial en Venezuela, 23
de enero de 1958.

b. Segunda etapa

A partir del dia23 deenerode 1958, comienza
un nuevo clima democrético en Venezuela y
como refiere Arréiz Lucca: “Venezuela se abre
al planeta retomando la bandera de los ideales
politicos” (10). Antes de salir el dictador, se
nombré una Junta de Gobierno presidida por
el contralmirante Wolfgang L arrazabal Ugueto.
Después de varias protestas callgjeras por la
designacion en esaJunta, dedoscoronelesafinesa
ladictadura, Larrazdbal escuchalavozdelacalle
y €l dia24, incorporaadoscivilesenlaJuntade
Gobierno: Eugenio Mendoza Goiticoay a Blas
Lamberti. Laspuertasdelascarcelesseabrieron
y salieron los presos politicos, comenzando a
regresar losexiliados por ladictadura. Laeuforia
era colectiva. Hubo un asalto al cuartel de la
Seguridad Nacional en la plaza Morelos y se
lincharon a varios policias. Fueron develados
dos alzamientos militares, el 23 de julioy € 7
de septiembre, rapidamente controlado. Los

vientos renovadores llegaron también a las
universidades como explicamos, pero también
habia un vacio de vigilancia policial causado
por el caos imperante. Grupos de estudiantes
contribuyeron a la vigilancia de Caracas, con
automoviles identificados con letreros de la
Federacion de CentrosUniversitarios (FCU). La
Juntade Gobierno nombré al equipo rectoral con
el Dr. Francisco De Venanzi ala cabezabgjo la
figuradepresidentedelaComisiénUniversitaria
(Rector M agnifico) (1958-1963) (11) (Figura4).

Figura 4. Francisco de Venanzi B. Luis Edgar Sanabria
Arcia, C. Wolfgang Larrazdba entregando el mando a
Sanabria. ComienzalaAutonomiay Democracia.

El 14 de noviembre de ese afio, Larrazabal
renuncié a su cargo, con miras a ser luego
candidato presidencial, sucediéndole el profesor
universitario Luis Edgar Sanabria Arcia,
abogado, diplométicoy politico, quiencondujola
Republicahastael 13 defebrerode 1959y quien
fue un agente renovador y entendimiento. Puso
engecucidnlal ey del mpuesto Complementario
y €l Decreto de la Ley de Universidades (5 de
diciembre de 1958) en la que se consagré en la
Ley, € principio de autonomia universitaria
y €l principiodelibertad decatedra. También
en su gestion sefundaél Instituto Venezolano de
Investigaciones Cientificas (1VIC) por Decreto
No. 25883 ddl 8defebrerode1959. Noscomunica
Cevallos, que estanuevainstitucion lesabrid las
puertas avarios integrantes de la promoci 6n del
63, de tal manera que jévenes estudiantes como
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él y Gustavo Barroeta Paolini (1), entre otros,
pudieron recibir entrenamiento cientifico bajo
la tutoria de Karl Guarde, quien les otorgd una
becaen el |aboratorio de Bioquimica, quedirigia
el Dr. Eduardo Coll Garcia(12). También Jesus
Bianco y Armando Bolivar fueron invitados por
el director del IVIC, Dr. Marcel Roche, para
estudiar la conductibilidad eléctrica variando
las concentraciones de electrolitos en el axén
del calamar.

Edgar Sanabriacomo presidentedelaJuntade
Gobierno, entregé el poder aRoémul o Betancourt,
triunfador de las elecciones presidenciales
convocadas para el 7 de diciembre de 1958. A
Betancourt le esperaba una presidencia (1959-
1964), nada mas lgjos de “un lecho de rosas’
comoescribidArréizLucca: “laderechaatentaba
contra su vida y la izquierda le declaraba la
guerraamuerte, inspiradapor lagestacastrista’ .
Afortunadamente, el gobierno de Betancourt se
caracterizo6 por haber sobrevivido alos intentos
dederrocarloy por laestructuraci 6n del Gabinete
Ejecutivo que se hizo de acuerdo con los grupos
del Pacto de Punto-Fijo, condicion que le dio
fuerzay unioén politica (13) (Figura5).

Figura 5. Pacto gubernamental entre AD, Rémulo
Betancourt, COPEI, Dr. Calderay URD, Dr. JovitoVillaba.

El 4 defebrero, DeVenanzi prometeconvertir
a la UCV en un centro cientifico de primera
calidad. Naceninstitucionesnuevas: el Consegjo
de Desarrollo Cientificoy Humanistico de la
UCV (28 de junio de 1958) y la Asociacion de
Profesores de la UCV (15 de julio de 1958).
ResurgeenlaUCV, laformacion delos estudios
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de posgrado para la formacion de personal
profesional y detécnicos. El Decano, Dr. Carlos
Gil Y épez, presenta |l as bases para una Reforma
delaEducacién Médica, asi como unalmprenta
Universitaria. El 21 de agosto, hubo un solemne
actoenlaUCV, dondeprofesional esy profesores
de todas las universidades, entregaron a las
autoridades universitarias de la Universidad
Central de Venezuela, la Declaracion de
principios de los gremios universitariosy se
comprometieron a defender la Democracia.

El régimen democréti co representdb unenorme
progreso en el desarrollo de las actividades
universitarias, comenzando por laeducacion que
sedeclaré gratuitaal derogarseel Reglamento de
Matriculasy Aranceles. Un importante nimero
de bachilleres, que habian quedado rezagado
durante la dictadura, debido a los requisitos
exigidos, reclamaban su entradaalaFacultad de
Medicina. Ademas, un grupo de venezolanos,
regresaron del exilio, reclamando su entrada en
la Universidad, lo que aumenté la demanda de
ingreso, lacual eramayor, queel cupo disponible
en ese momento historico.

Lareformadel sistemaeducativofavoreciola
entradaalaUniversidad anumerososbachilleres.
El paso de la dictadura a la democracia fue un
retodificil. LaUCV, entre1958y 1962, aumento
su poblacién de un poco méas de 5 486 a 17 300
estudiantes, es decir, hubo un crecimiento
del 315 %, y casi se triplicd el nimero de sus
profesores (14). La causa de este fendmeno se
explicaba en gran parte por la expansion de la
educacionmedia, el énfasisdel derechoal estudio
y alanecesi dad deaumentar el niUmerodemeédicos
para atender la salud del pueblo.

Unavez eliminados €l examen de admision
y el pago de aranceles altos, y la cuota
semestral, entraron mas de 460 bachilleres
a la Facultad de Medicina, incluidos los
jovenes (aproximadamente 200), sel eccionados
previamente en 1957, mediante el examen de
admision, eralaPromocion dela Democr acia.
L asclasesinaugural esestaban acargodel famoso
anatomista Dr. José Benito de la Consolacion
Izquierdo Esteva de sobrenombre “Pepe
Izquierdo”, quien, a pesar de estar jubilado, se
mantenia presente en € Instituto Anatémico,
donde, en una pequefiasalade laplantabagja, se
dedicaba apintar al 6leo diversos érganos de la
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Anatomia humana. Actualmente, sus cuadros,
ilustran las paredesdel corredor de esteinstituto.

Se duplicaron las clases para atender a esta
inmensa cohorte estudiantil. Los profesores de
AnatomiaeHistol ogia, haciendogaladeunagran
dedicacion y abnegacion: doblaron las horas de
clases para atender a esta gran masa estudiantil,
como lo hicieron los Drs. Francisco Montbruny
Pablolzaguirre. Lasexigenciasacadémicaseran
muy fuertesy engeneral, e estudiantado sededico
al estudio intenso, aunque €l clima animico del
grupo estudiantil no cambié mucho, ya que un
grupito deestudiantescomenzd con una“ caceria
solapada’ contralos posibles* pérezjimenistaso
hijos de militares del régimen anterior”.

Esta promocionteniaunas caracteristicasque
la hacian particular 0 mas precisamente, muy
especial. En este grupo estudiantil, coincidieron
de manera providencial, varios estudiantes
hijos o familiares de médicos famosos por su
relevante actuacion en la Medicina Nacional e
Internacional. Recordamos: el hijo mayor del
Rector Bianco; losdoshijosdel Dr. Félix Pifano;
Lahijadel pionero dela Enfermedad de Chagas
en Venezuel a, José Francisco Torrealba; el hijo
del ginecdlogo-obstetra, Rafael Dominguez
Sisco; €l hermano del neurocirujano, Abraham
Krivoy; €l hijo del pediatralLuisNavarro; el hijo
del Dr. Méndez Gimoén duefio delaclinicade su
nombreen Caracas; lahijadel pintor LuisL 6pez
Méndezy €l hijodel reconocidomédicoy politico
guariquefio, Pedro José del Corral Lima, entre
otros. Otrapeculiaridad notableera, losseispares
de hermanos que integraron la promocion: los
hermanos Gabriel y Nilse Golding Monteverde;
LorenzoAlgandroy Franco Guida; RosaTeresay
CarmenTeresaMarcano (1); Edmundoy Hernan
Pifano; Borisy Tobias Sheinfeld Lubowski y los
hermanos Peraza. L amentablemente algunos se
separarondel grupo como Gabriel Golding, David
Peraza que se gradud después. En este grupo
eran muy gueridas, lasdoslindasmorochas Rosa
Teresay Carmen Teresa Marcano (1). Siempre
sonrientes, amables con todos sus comparieros.
Variosestudiantestenian vocaciondelideresy se
desempefiaban en este sentido, librementeen esa
época. Otroscomo Freddy Marin Rabonetty (1)
tenian un ato grado de pertenencia por su
promocion, la cual se expresaba por su activo
compaferismo, actitud quemantuvo durantemas
de 57 anos de graduados, participando en todos
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los actos conmemorativos y de otra indole que
se promovian dentro del grupo.

Al final del primer afo, fueron muchos los
estudiantes retirados de tal manera, que de los
460 queingresaron, solo unosdoscientosy pico,
pudieron cursar el segundo afio de medicina
Unavez que el grupo entré asus précticasen los
hospital es, todo cambidy las nubes se disiparon.
Sin embargo, € clima general del pais no era
favorable para e estudio y la investigacion
integral.

Hubo un esfuerzo de parte de un grupo
grande de profesionales para organizar cursos
de formacién civica para personas de todos los
sectores sociales de la capital. Participaron un
grupo de eminentes profesores universitarios,
representantes civiles y militares. El objetivo
de este grupo era llenar € vacio que existia en
la vida cultural del pais, expresados con casos
frecuentes de desagjustes graves colectivos o
individuales causado por la incultura civica
Se redacté una Cartilla Civica y se publico
a manera de desplegado bajo el nombre de
CartillaCivica Popular, lacual fuedistribuida
en escuelas, liceos, oficinas de alfabetizacion
de adultos, medicaturas rurales, Ministerio de
Trabagjo y Consgos Municipales. Se editd en
discos siendo su locutor el doctor Pedro Antonio
Vel asco, encargado del DepartamentodeRadiode
la Direccion de Culturade laUCV. Hubo otros
movimientoscontendenciasalareestructuracion
de la Universidad con programas de extension
universitariacomo €l “Proyecto Caracas’ vy, €
Programa Universidad y Civismo.

Desde marzo de 1959, la universidad tenia
un nuevo equipo rectoral. Como Vicerrector,
el Dr. Jesls Maria Bianco, hasta 1963, cuando
fue elegido rector, ganador de las elecciones
universitarias (15). Un hecho muy importante,
sucedi6 durante €l transcurso de ese periodo: Se
concluyd la edificacion de la sede de la Escuela
Vargas, albergando a los estudiantes del afo
lectivo 1962-1963 y alosintegrantes de lostres
primeros afnos de la Escuelade Medicina. El 17
denoviembrede 1960, €l Dr. Francisco M ontbrun
dictabalaclaseinaugural delanuevaEscuelade
Medicina Vargas (16).

El nuevo presidente Romul o Betancourtlogré
dominar el terror y durantecinco afiosseviviéen
un delicado equilibro social y econémico (1959-
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1964). Sinembargo, €l periodo 1961-1962, fuede
graninestabilidad. El ambiente no erafavorable
parael estudio serio y concentrado. Aumento el
trafico de personas y propaganda entre Cubay
Venezuela. En e afo 1962, alrededor de 200
venezolanos fueron a Cuba para adiestrarse en:
sabotaje, guerrillas y adoctrinamiento marxista.
Segun algunos historiadores, el plan del Partido
Comunista venezolano era, crear una crisis
en Venezuela. En los primeros meses de ese
ano lectivo, hubo tres tentativas de alzamiento
popular. Los estudiantes comunistasdelaUCV
con agitadoressindical esrealizaron unaviolenta
demostracion contra los EE.UU, a raiz de la
Conferencia de “La Organizacion de Estados
Americanos’ en Puntadel Este. En esaocasion,
hubo 20 muertos, docenasdeheridosy disturbios
enlacapital. Luego, undestacamentodelaMarina
seamotind en Cardpano, €l “ Carupanazo”, €l 4de
mayo de 1962. El tiroteo duré un diay medioy
murieron 7 personas. Estasituacion ocasioné la
suspensi dndel Partido ComunistaVenezolano. El
2 dejunio, €l hecho serepitié en Puerto Cabello
denominada la sublevacion de “El Portefiazo”
en laBase Naval “Agustin Armario”. Después
detres dias de combates, el gjército dirigido por
el Almirante Jesis Carbonell l1zquierdo logré
sofocar larevuelta con aviones y tanques. Los
muertos llegaron a 400 y los heridos a 700.

Son innumerables las acciones comunistas
quealteraronlatranquilidad delanacion durante
esa época, como: cortar el flujo de petrdleo de
los yacimientos de Maracaibo, incendiar las
oficinasdelapetroleraCreoley delosa macenes
de la Goodyear vy, hacer estallar una bomba en
las oficinas de la Mobil Oil Corporation. Los
depdsitos de la tienda por departamentos Sears
Roebuck fueron guemados con una pérdida de
unmillény medio deddlares. En enero de 1962,
estallé unabombaenlaembagjadadelosEE.UU.
de América en Caracas y hasta la oficina de la
mision militar norteamericana, fue invadida
por gente armada. Se asaltaron poblaciones,
funcionarios oficiales fueron atacados atirosy
losguerrillerosvolaron puestosmilitares. Endos
libros de José Agustin Catala que versan sobre
la dictadura pergjimenista: El “Libro Negro” y
“Se llamaba SN”, se narralafuria desatada, las
torturasquecon sadismoinexplicado hacian sufrir
alosjovenes estudiantes entre otras précticas de
presion no solo fisicas sino tambi én sicol 6gicas.

Gac Méd Caracas

El afno,1963, cuando los estudiantes de esta
promocion ya terminaban sus estudios, habia
en Venezuela 6 246 médicos, de los cuales 2
969 laboraban en €l Distrito Federal y en €
Distrito Sucre del Estado Miranda. El clima
politico habia megorado, aunque en el mes de
febrero, un comando de las Fuerzas Armadas
de Liberacion Nacional (FALN), militantes del
Partido Comunista de Venezuela (PCV) y de
MovimientodelzquierdaRevolucionaria(MIR),
capturaron €l carguero mercante “ Anzoategui”,
operacion que duré una semana. lgualmente,
en otra accioén subversiva, fueron sorprendidos
los guerrilleros, cuando trataban de colocar una
bomba en la edificacion del Arzobispado, que
el presidente Betancourt iba a inaugurar al dia
siguiente, en Ciudad Bolivar.

A pesar de estas vicisitudes, el afio 1963, fue
un ano productivo, en cuanto se refiere a los
organismos médicos fundados y la presentacion
de numerosos Congresos y Jornadas Médicas,
entre otros acontecimientos cientificos. En la
M aternidad “ Concepcidn Palacios’ de Caracas,
el Dr. Rafael Dominguez Sisco, director de
esa institucion, fundd un Servicio de Control
de Natalidad. También fue importante, la
implantacion de los primeros marcapasos
cardiacos en Venezuela por los Drs. Julian
Morales Rocha y Otto Hernandez Pieretti.
Igualmente, por primera vez en Venezuela, €
Dr. Rubén Jaén, en el Hospital Universitario de
Caracas, practico con éxito €l cierre quirdrgico
de una comunicacion interventricular, asi como
una anastomosis de Pott, en un paciente con
Atresia tricUspidea y €l cierre de un Ostium
Primum. En e Hospital Carlos José Bello de
Caracas se iniciaban los Cursos de Posgrado
de Ginecologia, dirigidos por €l reconocido Dr.
Victor Benaim Pinto. Laluchaantidemocrética
seguia in crescendo y Venezuela estaba en una
situacion inestable con un futuro incierto segun
la prédica de los politicos de derecha (17).

Aspectos positivosquevivieron losestudiantesde
esta Promocion

Los integrantes de esta promocion se
consideraban privilegiados por tener un
profesorado de primera categoria cientifica y
de conductasintachables, pero, sobre todo, muy
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estrictos. La lista de profesores competentes,
dedicados a la ensefianza, abnegados sin
sueldos adecuados, es larga, pero cabe citar a
Alberto Rivero Vasquez profesor de Histologia,
Guillermo Pérez Bocalandro, eponimo de la
BibliotecadeCienciasM orfol 6gicasdel I nstituto
Anatémico, Félix Pifano Capdevielle, el célebre
tropicalista fundador del Instituto de Medicina
Tropical, Mila de la Roca, e exigente, pero
excelente profesor de Bioquimica, Leopoldo
Bricefio-lragorry en Microbiologia, Augusto
Ledn Cecchini, internista, maestro de Bioética
y Mora, Humberto Garcia Arocha, € director
del Instituto de Medicina Experimental con
su bonhomia y los competentes y excelentes
profesores de Fisiopatologia endocrina, Dr.
Eduardo Coll Garcia y Virgilio Bosh Roman
y la Farmacologia de Marcel Granier. La
mayoria de los estudiantes fueron testigos de
las clases magistrales de Anatomia que dictaba
el Dr. Francisco Montbrdn Rios, ilustradas con
magnificos dibujosrealizados en |a pizarra muy
coloridos y demostrativos. También algunos
recordaban las disecciones anatOmicas en
el cadaver en € Instituto Anatdbmico bajo la
direccion del Dr. JesisAntonio YerenaRaveloy
su grupo profesoral quienes fundaron el Museo
Anatémico de dichainstitucion (18).

En el segundo afio, los estudiantes pudieron
apreciar lostemasde Fisiologiay Fisiopatologia
con €l Dr. Fuad L echiny su grupo profesoral, asi
como las clases del eminente profesor Virgilio
Bosh Romén. Nunca quedaron en el olvido, las
clases magistrales del Dr. Edmundo Vallecalle
Suegart y sus demostraciones Anatémicas y
Fisiol6gicasdel cerebro. Tampoco quedan atrés,
los temas de Patologia quirdrgica y Patologia
médica dictados por los Drs. Rafael Hernandez
Rodriguez, Antonio Sanabria, Enrique Benain
Pinto, Antonio ClementeHei merdinger y Augusto
Diez Tirado, asi como las préacticas de técnicas
quirdrgicasen animalesvivos (perros) con €l Dr.
Luis Plaza lzquierdo en €l Instituto de Cirugia
Experimental. En e Hospital Universitario y
Hospital Vargas, fueron muy recordados: Ricardo
Bagquero Gonzalez y Miguel Pérez Carrefio,
maestros de maestros de Cirugia, €l reconocido
gastroenterélogo, Joel Valencia Parpacén, los
maestros de Neurologia, Pedro Castro y Julio
Borgeslturriza, loscardidlogosCarlosGil Y épez,
Juan JoséPuigbd Garcia, Alberto Guinand Baldo,
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entre muchos que nos ensefiaron y guiaron en la
cienciamédica. Esto solo paranombrar algunos
de los insignes profesores que formaron este
grupo dejévenesmédicos. Repetimosquefueron
anos de intenso estudio en medio de un pais
convulsionado (Figura 6).

Figura6. ProfesoresUniversitarios. Drs.: A. JesUsAntonio
Yerena Ravelo. B. José Benito lzquierdo Estava. C.
Augusto Ledn Cecchini. D. Joel Valencia Parpacén. E.
AntonioRamon ClementeHeimerdinger. F. Pastor Oropeza
Riera. G. Ricardo Baguero Gonzdlez. H. Félix Pifano
Capdevielle. J. Mural que representa la primera cohorte
de Anatomistas del Instituto Anatémico delaUCV, con €l
maestro Jose lzquierdo en una clase de Anatomia.

Segun Blanco Rengel, fue muy importante
para algunos estudiantes, la presencia de los
Padres Jesuitas, Hermann Gonzdlez Oropeza y
Juan Carddn quienes apeticidon de Mons. Rafael
AriasBlanco, arzobispo de Caracas, comenzaron
acreary aconsolidar el MovimientoUniversitario
Catdlico (MUC) (19). Enlos afios siguientes el
movimiento universitario catdlico se expandid
en todas las universidades y dio como resultado
lafundacion de la Parroquia Universitariaen el
campusdelaUniversidad Central deVVenezuel a,
en mayo de 1965. M ediante este movimiento se
organi zaronintensasjornadasdeadoctrinamiento
anticomunistay sefavorecio6laestabilidad social
universitaria, asi como estrategias paraenfrentar
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el avancedel ospartidoscomuni stasquebuscaban
ocupar €l espacio universitario. Lo importante
era recordar que la justicia en principio es la
virtud que regula las relaciones con €l préjimo,
| ascual esestaban concul cadasen esosmomentos
histéricos (20).

Figura7. IntegrantesdelaPromocion de 1963. A. David
ArmandoBolivarLeal. B. JoséLuisCevallosGonzalez. C.
LuisEnriqueHerreraGarcia. D. Las*“morochas’, Carmen
Teresa y Rosa Teresa Marcano Camino. E. Sadl Kizer
Yomiski. F. ClaudiaA Blandenier Bosson de Suarez. G.
Angela Cruz de Quintero. H. Jorge Dominguez Berroeta.
I. Guillermo Colmenares Arreaza. J. Salvador Pluchino
Occhipinti. K. Sadl Krivoy Onikman. L. César Rafael
BlancoRengel. M. Leopoldo Moreno Brandt. N. Salomén
Kube Leon.

El estudiantado escogi6 este padrino por sus
innumerables méritos académicos y cientificos
y, sobre todo, porque era considerado como un
maestro, pleno depuracalidezhumanay desabio
proceder. Su riquezaen afectos|o hizo recordar
parasiemprecomoaun muy queridoamigodesus
alumnos. El Dr. Eduardo Coll Garcia, teniaensu
haber curricular, numerosasactividadesdocentes
y deinvestigacion. Unade las mas importantes
fue haber sido alumno del insigne maestro
Gregorio Marafiidn con quien se especiaizo en
Endocrinologia. Posteriormente, completé su
formacioncientificaen el Massachusettsinstitute
of Technology de Cambridge, donde obtuvo €l

Gac Méd Caracas

El viernes 13 de septiembre de 1963, en
el Aula Magna de la UCV, este grupo de
estudiantes se graduaron bajo el nombre
Promocién Bicentenario de los estudios
médicos en Venezuela/Dr. Lorenzo Campins
y Ballester, siendo su padrino €l eminente
endocrindélogo, Eduardo Coll Garcia (Figuras
7y 8).

Becuod .

Figura8. Fotografiasdeal gunosintegrantesdelaPromocion
Bicentenario de los estudios médicos, 1963. A. Freddy
Marin. B. Moravia Rodriguez. C. Lourdes Palomares.
D. Neyda Romero. E. Esther Muro. F. Lilly Longart
Enez. G. Luis Martinez Oliveros. H. Eduardo Viso. |I.
José Latorraca. J. César Gonzalez. K.Armando Martinez
Vera. L. Padre CarlosAlvarado. LL. Alberto Del Prette.
M. Pedro Maneiro. N. Rafael Erenesto Vargas Arenas.
Cortesia: Dr. Luis Herreray Claudia de Suarez.

grado de PhD en Bioguimica. Fuejustamente, a
comienzo delaerademocratica, en 1958, cuando
ingresd como Profesor Asistente ala Céatedrade
Patologia general y Fisiopatologia. Durante su
trayectoria profesional, por sus reconocidos y
numerososmeéritos, fuenombrado Jefede Cétedra
de Fisiologia y del Departamento de Ciencias
Fisiologicas, asi como director del Instituto de
M edicinaExperimental delaUCV. Sustrabajos
e investigaciones tuvieron una repercusion
nacional einternacional. Cumplidos 25 afios de
servicio sejubild como Profesor delaUCV, pero
continud activo como docente en e pregrado y
en el posgrado de las Facultades de Medicina,



PROMOCION DE MEDICOS-CIRUJANOS, 1963

Odontologiay FarmaciadelaUCV, asi como en
la Universidad Simén Bolivar y en € Instituto
Venezol ano del nvestigacionesCientificas, hasta
los 72 afos. El Dr. Coll Garcia, faleci6 el afio
2002 (21).

CONCLUSION

En las aulas de la Universidad Central de
Venezuela y principalmente en el Hospital
Universitario de Caracas y € Hospital Vargas,
en las cétedras de Medicina y de Cirugia del
Nucleo Docente del Hospital VVargas coordinado
por el Dr. Otto Lima Gémez (1958), este grupo
de jovenes se formaron como profesionales
competentes, 1o que se probd con € tiempo.
Esta promocion se lucié con la presencia de un
jovenguariquefio, Raf ael ErnestoVargasArenas,
integro, estudioso, un compariero y amigo de
todos. Su inteligencia, tesdbn y compromiso fue
premiada con la mencion Magna Cum Laude.
L aPromoci6n fue bendecidapor lapresenciadel
Padre Carlos Vicente Alvarado Diaz, Sacerdote
de la Sociedad Sacerdotal de la Santa Cruz y
Opus Dei, quien ocupaba €l primer lugar de la
larga lista de |l os estudiantes de esta promocion.

La mayoria de estos médicos, ingresaron en
posgradosnacional eseinternacionalesehicieron
importantes aportes en la Medicina nacional e
internacional . Muchosdeell osocuparon puestos
relevantes en: las Cétedras de pre y posgrado
de medicina que funcionaron también en los
hospital esfundadospor |laDemocracia(Hospital
Miguel Pérez Carrefio (1959), Hospital José
GregorioHernandez, Hospital delosM agallanes
deCatia, Hospital General del Oeste Doctor José
Gregorio Hernandez (1973) y Hospital General
del Este Dr. Domingo Luciani (1987), en las
diferentes Sociedadesde M edicinaespecializada,
en los centros de investigacion y en los mas
destacados puestos en Hospitales privados.
Variosdeellos, fueron pionerosy fundadores de
Servicios, Secciones, y Padrinosde Promociones
de pregrado y posgrado y se destacaron como
participantes en Mesas Redondas, Simposios,
CongresosNacional esel nternacional es, Jornadas
Cientificas entre otros. También fueron objeto
de Distinciones Honorificas, Condecoraciones,
Premiosentre otrosreconoci mientos por lalabor
realizada. Aunque ninguno de este grupo fue
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Decano ni Rector de la Universidad Central de
Venezuel a, unossedestacaroncomogremialistas,
comolaDra. AngelaCruz de Quintero que ocupd
altos cargos directivos como laPresidenciadela
Federacién M édica Venezolana y la Presidencia dela
Comision de Salud de la Camara de Diputados.

Variosdeestosgraduandos, sequedaronenla
Facultad de Medicinade laUCV con funciones
docentes de pre y posgrado, y direcciones
de laboratorios. Se nos vienen a la memoria
Guillermo Colmenares Arreaza, José Luis
Cevallos, Eric Eichelbaum Purtak, Sadl Kizer
Yorniski, Sadl Krivoy Onikman, César Blanco
Rengel, Leopoldo Moreno Brandt también
llamado “Maestro de la Mastologia’, Luis
Enrique Herrera Garcia, Mario Durand Parodi,
Rafael Ernesto VargasArenas, Jorge Dominguez
Berroeta, ClaudiaBlandenier Bosson de Suarez,
PedroWilliamLineroMoreno, Lily HebelL ongart
Enez, Ernestina Lopez Quintero, Antonio José
Ronddén Lugo, entre otros. Salvador Pluchino
Occhipinti, fuedocentedelaFacultaddeFarmacia
y cofundador de la Sociedad Venezolana y la
Latinoamérica de Farmacologia e integrante
importante de INTERCIENCIA, organismo
internacional . También Salvador fueepénimo de
una promocién de médicos de la UCV con 213
integrantes (22). Un grupo importante de estos
graduandos del 63, ocuparon cargos docentes
en varias Universidades nacionales como en la
Universidad de Carabobo, y en la de los Andes
entre otras instituciones docentes, donde se
destacaron. Nosvienealamemoria, por jempl o,
el caso del Dr. David Armando Bolivar Leal,
reconocido cardidlogodeValledelaPascua(Edo.
Guérico), quien desarroll 6 unaimportante |abor
docente de pregrado durante casi veinte afios
(1978-1999) en el Nucleo de la Universidad de
losAndes (ULA). Los bachilleres de cuarto afio
de medicina de esa Universidad ingresaban al
Hospital “Dr. Rafael ZamoraArévalo” de Valle
de la Pascua, para completar los dos afos de
medicina. El Dr. Bolivar fuesujetodeadmiracion
y agradecimiento por su labor realizada en 18
promocionesdemédi cos, posicidnqueleameritd
ser el Eponimo dedosdeellas. Bolivar recordaba
quevariosdeestosdiscipul osfueron connotados
profesional es especialistas en cardiologia (23).
También escogieron como especialidad la
cardiologia, € Dr. César Gonzdlez Villegas y
el doctor Alberto Del Prette Lissot, quien se
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distinguié por ser fundador de la cardiologia
en Vaencia, con el establecimiento del Centro
M édicodel Seguro Social ” EmilianoAzcunes’ y
médico JefedelaEnfermeriadelaPlazadeToros
Monumental. El Dr. Del Prette es hermano de
M onsefior Reinaldo Del Prette Lissot, arzobispo
de Valencia, uno de los testigos para el proceso
de Beatificacion del primer martir venezolano,
M onsefior Salvador M ontesdeOca. Recordamos
a Dr. Jorge Dominguez Berroeta nefrélogo
fue fundador y jefe del Servicio de Nefrologia,
Didlisisy Trasplantederifion del Hospital Miguel
Pérez Carrefio de Caracasal queselehaasignado
el epénimo” Dr. Jorge Dominguez”, ocupando la
jefatura del Departamento de Medicina interna
del mismo hospital (24).

Fue muy importante la labor de Lilian
Teresa Negron Ruiz, fundadora de la Sociedad
de Autismo en nuestro pais y la del doctor
Manuel Camejo endocrinélogo, honrado
con ser el Eponimo del Premio ”Dr. Manuel
Camejo Marin”, que la Sociedad Venezolana
de Endocrinologia y Metabolismo otorga a los
mejores trabajos de investigacion relacionados
con ladiabetes dirigido a médicos residentes de
posgrado, internistas y endocrindlogos.

Otros integrantes de esta promocion se
inclinaron por las Artes en general, como: el
ensayo, la poesia y la historia especialmente
la historia médica de nuestro pais (25,26). En
este aspecto, se distinguieron los miembros
de la Sociedad Venezolana de la Historia de la
Medicina, losDrs. LuisEnrique HerreraGarcia,
L eopoldo Moreno Brandt y César Rafael Blanco
Rengel, delaSociedad VenezolanadelaHistoria
delaM edicina, quieneshan publicado numerosos
articulos en la revista de esta organizacion
asi como los libros sobre la historia de la
Anestesiologia del Dr. LuisHerreray loslibros
publicados por el Dr. César Blanco Rengel sobre
lavidadel célebrecirujano“ ArmandoM arquez
Reveron”, “Cirujano Integral”, “Estudio
Cientifico Biblio-hemerografico y “Aporte a
la Cirugiay Oncologia Venezolana”.

Se recuerda a Pedro Arbelaiz Machado como
meédico-poeta, quien ocupd la direcciéon de la
CasadelaCultura“Lorenzo RubinZamora’ dela
ciudad deValledelaPascua, Estado Guarico (27).
Igualmente, se distingui6 el Dr. Salomén Kube
Ledn, oncdlogo, quien también se especializd

Gac Méd Caracas

en MedicinaAeronauticay es asesor médico de
laAlianzaAsecaAirlinesy SBA Airlines. El Dr.
Kube ha publicado importantes normas acerca
de prevencién de accidente de | os transportistas
aéreaquepadecen deal gunapatol ogiaocondicion
clinica que implique un riesgo (28).

Fueron autores de libros: El Dr. Fernando
Batoni, Psicoanalista, quien edito los libros:
“Cuestiones de amor y muerte’, “Jesucristo
Psicoanalista” y el dltimolibro” Claroscurosy
Vocesdel Camino” asi comoel poemario;” Rosas
y Moras’. Interesante fue la publicacion del
ensayo: “ArturoMichelena. El pintor del nifio
enfermao”, escrito por € Dr. Leopoldo Moreno
Brandt con la particularidad que él, durante los
primeros anos de sus estudios de Medicina, fue
cantante de Radio Caracas (29).

Varios integrantes de esta promocion
publicaron textos de gran utilidad para la
formaciondeespecialistastal comolosManuales
de Cirugia para Residentes, el Libro Manual de
CirugiaGeneral, textosde Semiol ogia, Patol ogia
Cardiovascular entre otros. El libro sobre los
“grandes sindromes’, fue importante para los
estudiantes de M edicinade pregrado y posgrado
deMedicinalnternaen el Hospital Universitario
deCaracas (30-33). Fueron oportunos, loslibros
publicados por un integrante de esta promocion,
durante la etapa de la beatificacion del Dr.
José Gregorio Hernadndez Cisneros, sobre su
vida y la produccion de sus logros cientificos,
comparablesconlosdemeédicosdeotraslatitudes:
“La Epopeya de su Laboratorio. Analisis
descriptivo del primer laboratorio cientifico
venezolano” y,” San Giuseppe Moscati y
el Venerable José Gregorio Hernandez:
dos Anatomopatélogos y médicos de los
pobres’ (34,35). Interesantes fueron los libros
publicados por e Dr. Rafael Vargas Arenas,
profesor Titular en la Escuela Vargas, hombre
de personalidad polifacéticacon inclinacion ala
poesia, musica (guitarristay cantante baritono),
escritura, periodismo biomédico, compilador y
mitdlogo. El Dr. Vargas publicé en ocasion del
Centenariodel Hospital Vargasel librointitulado
“Hospital Vargas 1891-1991. Influencia en
la M edicina Nacional” y otro libro, resultado
de su devoto culto al héroe nacional, General
en Jefe y Gran Mariscal de Ayacucho, Antonio
José de Sucrey Alcala, e general masjoven del
gjército libertador, “ Presencia Continental del
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Mariscal Antonio José de Sucre a Doscientos
Afos de su Nacimiento”. También dgjé como
un legado, unanovelacostumbrista: “L agrimas
de Guasimo” (36).

Destaca en el grupo de esta promocion, la
presenciadeun gastroenterélogoy pintor: Mario
Durand Parodi. Este galeno en una entrevista
denuncié que “no era facil ser artista plastico
en Venezuela porque no se contaba con las
instalaciones adecuadas, una Escuela de Artes
Plasticas que no funciona y una Escuela de
Artes en la Universidad Central de Venezuela
gue no cumple con su misién”. Durand es autor
de una galeria de imégenes, posee una amplia
obra pictérica realizada con varios materiales
talescomo: |1apiz de plata, 6leo, creyones, carton
doble faz, telay carboncillo. Ha participado en
12 exposiciones colectivas y tres individuales
y ha ilustrado 450 trabajos audiovisuales, 10
libros de texto para pregrado y posgrado. Ha
presentado 25 postersparaCongresosnacional es
einternacionales (37) (Figura9).

LaPromocioén fue bendecidapor lapresencia
del Padre Carlos Vicente Alvarado Diaz,
Sacerdote de |la Sociedad Sacerdotal dela Santa
Cruzy OpusDei, quienocupabael primer lugar de
lalargalistadel osestudiantesdeestapromoci on.

Algunos compafieros siempre estuvieron
presentesentodosloseventosdelaPromociony en
comuni caci dnconcas todossuscomparneros,como
€l Dr. Freddy Marin Rabonetti, lamentablemente
fallecido. Freddy fue el escogido para leer €
discurso de Orden durante la celebracion de los
50 afios de la Promocion y esperaba este afio,
con mucha ilusion, este evento.

58 afios después. ...

El 13 de setiembre de este afo, 2021, esta
Promocién cumple 58 afos de vida profesional .
Varios de sus integrantes han fallecido y otros
estan retirados de las actividades profesional es,
pero muchos siguen en varias instituciones de
Salud, Académicas y de Investigacion en todo
lolargoy ancho del pais, sirviendo aVenezuela.
Recordamosal osque se hicieron noviosdurante
lacarreray que alin siguen juntos como un canto

: € B +

Figura 9. A. Mario José Durand Parodi. B. Oleo de su
autoria. C. Moldes que representan la matriz extracelular
del miocardio y las cavidades cardiacas ventriculares.
Donado por Mario Durand al Museo de Patologia
Cardiovascular. Seccidon de Patologia Cardiovascular,
Instituto Anatomopatol 6gico “Dr. José Antonio O’ Daly”.
UCV (42). D. LeopoldoMoreno Brandt, cantandoenRadio
Caracas, durante sus estudios médicos. E. Oleo deArturo
Michelena. “El nifio enfermo”, objeto de un Ensayo de
Moreno Brandt.

al Amory al Matrimonio: Elviay SimoénCarvajal,
Imelday Edmundo Pifanoy contristezaal osque
separd la muerte como; Neyday Pablo Rugieri
(1), Elizabeth (1) y José Luis Cevallos.

Son para nosotros eternos, los fallecidos que
han dejado huellasimborrablesen las paginasde
nuestrahistoriacomo, LilianNegréon. Fundadora
de la Sociedad de Autismo en nuestro paisy la
incansabl e ginecoobstetra, Fanny Fleitas (38).

Esunageneracion que estapasandoy degjando
otrade relevo importante.

Actuamente, en la Academia Nacional de
M edicinahay cinco exalumnosdeestapromocion:
cuatro Individuos de NUumero: Guillermo
Colmenares Arreaza, actual bibliotecario de
la institucion, el Dr. Sadl Krivoy Onikman,
neurocirujano profesor universitario, el Dr. Sadl
Kizer Yorniski, gineco-obstetra denominado
“Maestro de la Obstetricia 'y Ginecologia’ por
la Federacion Latinoamericana de Sociedades
de Obstetriciay Ginecologia (Flasog) y la Dra.
ClaudiaBlandenier de Suarez, anatomopatol ogo
cardiovascular (39), también profesora
universitaria, y un miembro Correspondiente,
el Dr. José Luis Cevallos, endocrindlogo,
profesor universitario y director del |aboratorio
deinvestigacidn endocrinol 6gicade la Facultad
de Medicina. A los actos de laAcademia asiste
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asiduamente el Dr. César Blanco Rengel en
calidad deInvitado de Cortesia. EnlaAcademia
Nacional deMedicina, lalabor del Dr. Guillermo
Rafael Colmenares Arreaza, es improba. Desde
el afo 2004, se ha desempefiado como el
curador de la Biblioteca de esa instituciéon con
el cargo de Bibliotecario-Archivero, conlagran
responsabilidad de resguardar un aproximado
de 92 000 g emplares que incluye un amplio
numero derevistas nacional es einternacional es,
asi como todoslosnumerosdelaGacetaM édica
de Caracasque comenzo aeditarse en 1893 (40).

Son I ndividuos de NUmero de la Sociedad
Venezolana de Historia de la Medicina los
siguientesintegrantesdelaPromocion, losDrs.:

Luis Herrera Garcia, Anestesidlogo y
Farmacdlogo, coautor y Editor del libro Carlos
Rivas Larrazadbal y cronista de la Anestesia
en Venezuela entre otros articulos cientificos
publicados.

L eopoldo M oreno Brandt, cirujano-oncdélogo
y César Blanco Rengel, cirujano también
docente del posgrado de Cirugia en la Facultad
de Medicinade laUCV y autor de varios libros
gue mencionamos anteriormente.

Los integrantes que quedan vivos siguen
en pie de lucha, nuevamente en condiciones
desfavorablescomoen 1957. Descriptivosfueron
los aspectos negativos que el conglomerado
médi co sufre actual mente, expuestos por laDra.
Angela Cruz de Quintero, en su discurso de
orden en la Sesion Solemne en conmemoraci6n
del Dia del Médico en € afio 2015. La Dra
mencionael desmantel ado denuestroshospital es
y demaés centros de atencion médica, ladiaspora
de nuestros médicos, la agresion a colegas de
diferenteshospital esdel pais, entreotrasacciones
agresivas del régimen actual (41).

Segun las predicciones de Vicente Marchelli
Padrén que estabaen €l exilio en 1965, “ Oscuras
nubes debian cubrir a Venezuela nuevamente”
y comprobamos que la historia en sus ciclos
inexorables se repite (42).
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La Gaceta M édica de Caracas hace 100, 50 y 25 anos

The Gaceta M edica de Caracas 100, 50, 25 years ago

Enrique Santiago L 6pez-Loyo

Individuo de Numero Sillén XX XI

Hace 100 afos. Octubre — Diciembre 1921

Enel Numero 191aGacetaM édicade Caracas
en su afo XXVIII para 1921, abre su edicion
con un sentido homengje para e Dr. Alfredo
Machado (Figura 1), al cumplirse el primer afo
de su fallecimiento. Este médico, escritor e
investigador cumplié suformaciondeprimariay
secundariaen Ciudad Bolivar, doctor en ciencias
meédicas, graduado en la Universidad Central
de Venezuela (1872), quien inicialmente gjerce
su profesion en los Estados Cojedes y Guarico.
El 1877 cumple las funciones de Diputado al
Congreso Nacional por € Estado Guarico. En
1882 setrad adaaEuropapararealizar susestudios
de especializacion. Aunque regresa a Ciudad
Bolivar y seintegraaladocenciaen el Colegio
Federal de primera categoria, es en Caracas
dondeseconvierteenunreferentedelamedicina
venezolana gerciendo como Vicerrector de la
Universidad Central de Venezuela, Presidente
delaJuntade Instruccion del Distrito Federal, y
acompanad al Dr. LuisRazetti enlafundacion del
Colegio de Médicos de Venezuelay para 1904
en la recién instaurada Academia Nacional de
M edicina, delacual fue su Presidente Fundador,
entre otras de sus destacadas responsabilidades.

ORCID: 0000-0002-3455-5894
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El discurso de orden lo presentd € Presidente
en funciones Dr. Arturo Ayala. Completaron el
homenaje los Drs. Luis Razetti y David Lobo
con laincorporaci 6n de aspectos fundamental es
de sus virtudes como hombre, médico, padre y
ciudadano excepcional (1).

Figural. Dr. Alfredo Machado (1848 -1920).
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El siguiente nimero fechado el 31 de octubre
de 1921 trae consigo un nuevo compendio del
Tercer Congreso VenezolanodeCienciasM édicas
gue se celebrd en Valencia en junio de ese afio.
Destacan casos clinicos de la Catedrade Clinica
Quirdrgica de la Escuela de Medicina de la
Universidad Central, que incluyen tratamiento
quirurgicodedispepsia, peritonitispor apendicitis
perforada, abscesos cerebrales, trombosis de
vasos mesentéricos y apendicitis de etiologia
parasitaria (2).

El 15 de noviembre de ese afio el nimero 21
de la Gaceta M édica de Caracas inicia con una
revision sobre la Vacuna Antitifica. Los Drs.
A. Yanes y J.M. Salmerdon Olivares presentan
los aspectos fundamentales para comprender
la eficacia preventiva de la vacuna antitifica,
su importancia y contraindicaciones para su
aplicacion. Se discute su conveniencia para
uso profiléctico y de necesaria obligatoriedad.
Manifiestan que los efectos son locales en el
sitio deinyeccidny no muestras manifestaciones
sistémicas comprobables. En opinion final del
Dr. FranciscoAntonio Rizquez, manifiestaquela
pruebade estavacunaen gjércitoshasido eficaz
en disminuir de manerasignificativalas muertes
por fiebre tifoidea.

En la misma edicién el Dr. Salvador
Codrdova (Figura 2) presentd unos interesantes
“Comentarios acercadel tratamiento quirdrgico
de las disenterias agudas graves’. En su
presentacion el denominador comun era la
presencia de parasitos con formas quisticas de
amibas. Describe la laparotomia exploradora
en una nifia de 13 afos en estado de gravedad
por perforacion coldnica, la cual fallecié a
consecuencia de una sepsis secundaria (3).

El nimero 22 de la Gaceta Médica de
Caracas sigue con varios resumenes del
Congreso Venezolano de Medicina celebrado
en junio, se inicia con “Notas Clinicas acerca
del paludismo, la disenteria y la tuberculosis
en el Estado Carabobo”. Se hace un recuento
de la epidemiologia de estas tres entidades de
primeraimportanciaenlaregion. Seidentificael
comportamientoclinicoy lasestrategiasdeterapia
queseaplicaron en cadagrupo poblacional. Para
cerrar identificamosunatraduccién deuntrabajo
del médicofrancésL englet Ayrignac, quedescribe
la “Alimentaciéon de los tificos y paratificos’.

Gac Méd Caracas

Figura2. Dr. Salvador Cérdova (1883 — 1967).

Se leen estrategias de recuperacion nutricional
basadasenlasituaci 6n general de estospaci entes
en condiciones de déficit proteico y pérdida de
peso considerables, esto como complemento de
las terapias de la época (4).

El 15dediciembrede 1921 enel nUmero 23 se
observantambiénotrasconclusionesdel Congreso
Venezolano de Medicina, esta vez una revision
sobre “El paludismo en el estado Zamora”,
actual mente conocido como Barinas. Destacan
sus caracteristicas geogréficas particulares al
ubicarse desde € piedemonte andino hasta la
llanuraabierta, o cual asegura condiciones muy
particulares que facilitan la diseminacion de la
enfermedad paludica. Presentan un registro
graficomuy detallado delosvectoresensuforma
larvariay adulta.

Debemosrecordar que el agente patdgeno de
lamalariafue descubierto por AlphonseL averan
(Figura 3), un médico militar francés en una
mision en la ciudad de Constantine, Argelia en
1880. Se dedicaba entre otras investigaciones
a la realizacion de autopsias de victimas de
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malaria. EnArgelia, Laveran practicabaamenudo
necropsias en las victimas de esta patologia.
Pudo identificar en su sangre numerosos cuerpos
de aspecto pigmentado y otros elementos que
mostraban filamentos moéviles o flagelos. Este
movimiento en losflagelos le sugirié aLaveran
gue podrian ser parasitos. De 192 casos 148
presentaban parasitos, concluyendo que sin
duda eran la causa de la malaria. Inicialmente
los llamé Oscilliaria malariae, sin embargo, €l
nombre italiano Plasmodium, fue mas adelante
tomado parasuidentificacion. Laverandescubrid
guel ospigmentospatol 6gi costambi én sepodian
encontrar en €l cerebro, el bazo y € higado de
pacientes que habian muerto de malaria (5).

Figura3. Alphonse Laveran (1845 — 1922).

Para cerrar el afo 1921, el 31 de diciembre
se publica el dltimo nidmero del afo siguiendo
con resiimenes del Tercer Congreso VVenezolano
de Medicina. El trabajo lo present6 el Dr. Juan
de Dios Villegas Ruiz (Figura 4) intitulado
“Como debe ser protegida la primera infancia
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para combatir eficazmente nuestra alarmante
mortalidad infantil”. Sedescriben estrategiasde
proteccioén social y nutricional paralasuperacion
de la mortalidad infantil severa de la época.
Para 1920 la mortalidad general fue de 2 779
en el Departamento Libertador y la mortalidad
infantil fue de 1 218, es decir, un total de 3 997
fallecimientos. Todo esto sobre una natalidad
de 3 720 nacimientos en ese afio. Lamortalidad
superaba la natalidad general solo en esa area
geogréfica. Sin duda alguna se describe la
necesidad que las gestiones sanitarias dieran
respuestas concretas a estareaidad (6).

Figura4. Dr. Juan de Dios Villegas Ruiz (1857 - 1934).

Hace 50 afios; Octubre — Diciembrede 1971

En la publicacion de hace 50 afios y bgo
la direccion del Dr. Francisco Kerdel Vegas
se identifican dos trabajos dedicados a la
Leishmaniasis bgjo la firma de los Drs. Félix
Pifano (Figura 5) y Jesis Romero Borrell. En
el primero describen un foco autéctono de
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Leishmaniasis visceral de tipo Kaaazar en la
Isla de Margarita del Estado Nueva Esparta y
en €l otro analizan las investigaciones sobre la
Historia Natural de la Leishmaniasis visceral
o Kalaazar en la misma regién insular de
Venezuela. El foco fue identificado en 1963
en un nifo del caserio Las Piedras del Distrito
M arifio, sinantecedentedehabersemovilizadode
lazona. Sedesplegd untrabajo deinvestigacion
entomoldgica y de vigilancia epidemioldgica
para detectar la circulacion de protozoosisy en
el &rea encontrando hasta 8 especies en insectos
arbdreos y en 12 perros no se aislaron agentes
de esta naturaleza. En segundo trabajo supuso
|a caracterizacion de lapatol ogia con aplicacion
de encuestas epidemioldgicas e investigacion
entomol égi cay dezoonosisqueincluydalagartos
como fuente de alimentaci6n de | os flebétomos
en su forma silvestre. Descubrieron Kala-azar
canina en las cercanias del golfo de Cariaco.
Se utilizaron recursos de inmunopatologiay se
determind lafrecuenciadel agente fundamental,
describiendo la Leishmania donovani y como
trasmisor al Phlebotomus longipalpis.

Figura5. Dr. Félix Pifano (1912 - 2003).

En la misma ediciéon se lee un trabajo
interesantedel Dr. Armando Pérez L ozano sobre
“Acaros microscopicos del polvo doméstico

Gac Méd Caracas

productoresdel asmabronquial” . Seanalizanlos
aspectos de la contribucién de estos insectos en
laetiopatogeniadel asmabronquial, encontrados
en la proliferaciéon de polvos domésticos como
detritus organi cos einorganicos provenientesde
losmaterial esqueexisten dentrodeun hogar (7).

Figura6. Dr. Armando Pérez Lozano (1921 - 2010).

Hace 25 arfios: Octubre — Diciembre 1996

Considerando lapublicacion de hace 25 afnos,
en e Volumen 104, niumero 4 de 1996 podemos
observar unarevisiondenuestraactual | ndividuo
deNumero Sillon XX X1 X y Ex editoraen Jefede
laGacetaM édicadeCaracas, Dra. DorisPerdomo
de Ponce (Figura 7) intitulada “ Enfermedades
alérgicas. Unreto al futuro”. Destacad trabgjo
interdisciplinario de inmundlogos, fisiélogos y
farmacdl ogos en €l estudio delas patol ogias por
hipersensibilidad inmediata. El tratamiento esta
relacionado conlaprevenciondel contactoconlos
alérgenossensi bilizantes, control deliberacionde
mediadoresy bloqueo desusefectosen érganosy
sistemas. Serevisanlasreaccionesinflamatorias
tipol, conliberaciéndecitoquinas, produccionde
anticuerposy mediadoresquimicos. Finalmente
se hace un recuento de los aportes de la autora
en €l estudio de estas patologiasy en interaccion
con grupos interdisciplinarios.
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Figura7. Dra. Doris Perdomo de Ponce.

M &sadel anteun grupo deautoresencabezado
por el Dr. Freddy Febres Balestrini (Figura
8) presentan el trabajo “Terapia hormonal
substitutiva en la diabética posmenopausica: un
nuevo enfoque terapéutico”. Se describen las
repercusionesdelaterapiahormonal substitutiva
sobre el metabolismo glucémico y lipidico de
un grupo de 75 pacientes posmenopausicas
realizadas durante un afio de investigacion. Se
distribuyeron en 3 grupos con diferentes dosis
de acetato de medroxiprogesteronay un grupo
control. Se demostré un efecto de disminucion
del colesterol total y del LDL-Colesterol con
aumento de la HDL -colesterol. Este trabagjo se
concluyecomo el inico quedescribeunbeneficio
en la disminucion del riesgo de enfermedad
cardiovascular ateroesclerdtica en la mujer
diabética posmenopausica (8).

1016

Figura8. Dr. Freddy Febres Balestrini.
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Vida de laAcademia, Resiimenes de |os trabaj os presentados
y Notas Bibliogréficas

Life of the Academy, Summary of the papers presented

and the Bibliographic Notes

Enrique Santiago L 6pez-Loyo

Individuo de NUmero, Silléon XXX

Nota explicativa

L asituacion deaplicaciondel distanciamiento
social o Cuarentenadecretadapor lasautoridades
del estado venezolano por la disrupcion de
la Pandemia producida por el agente viral
perteneciente a la familia de los Coronavirus,
conocido de forma genérica como la infeccion
por laCOVID-19 y técnicamente como SARS-
CoV-2, hizoimposiblequeen esteperiodo quese
iniciadesde el dia12 de marzo de 2020, nuestra
AcademiaNacional deM edicinapudieraretomar
sus actividades en su sede corporativa, por lo
quetranscurrido un tiempo prudencial se acordd
retomar las Sesiones utilizando una aplicacion
electronica que permitiera la realizacion de
reunionesinteractivas, por lo quedesde el dia30
de abril de 2020, y utilizando las ventajas de la
plataforma Zoom se reiniciaron las actividades
por estavia.

ORCID: 0000-0002-3455-5894
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Juramentaciondel Dr. CarlosCabreral ozada
como Miembro Correspondiente Nacional
Puesto NUmero 16 y Presentacion del trabajo de
Incorporacioén, Intitulado “Morbilidad materna
extremaen el umbral de la muerte”.

El jueves 21 de octubre de 2021 seredizaen
Sesion Extraordinaria la Juramentacion del Dr.
CarlosCabreral ozada(Figural) comoMiembro
Nacional Correspondiente Puesto Numero 16,
seguida de la Presentacion del trabajo de su
Incorporacion “Morbilidad materna extrema
en e umbra de la muerte”. “Para iniciar, €
Presidente solicitd la verificacion del quérum
al Sefior Secretario Académico. Acto seguido
procedio ala Juramentacion del recipiendario.

FinalizadalaJuramentacionsedioiniciodela
Presentaciondesutrabajodelncorporacion. Ensu
disertacionel Dr. CarlosCabreral ozadaprocedi o
a analizar la morbilidad materna extrema en la
unidad de cuidados intensivos de adultos de la
Maternidad“ Concepcion Palacios’ enel periodo
deenero 2015 adiciembrede 2019. Esteestudio
fuedescriptivo, trasversal y observacional, de248
historias médicas de gestantes que ingresaron a
laterapiadeadultos. Enlosresultadosencuentra
que larazén de morbilidad materna extremafue
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de 6,09 por cada 1 000 recién nacidos vivos. El
12,0% fueron por aborto, €l 62,5 % atendidas por
cesdreas, €l sistemamasafectadofueel renal con
80,6 %, lostrastornoshi pertensivosdel embarazo
fueronlaprimeracausadirectacon 45,6 %o, luego
lasepsiscon 9,3 %y por ultimo las hemorragias
con 0,8%. Lamayoriadelaspacientes (52,4 %)
estuvieron mas de 15 dias de hospitalizacion,
el 90,5 % egreso en condiciones satisfactorias.
Para concluir manifiesta que se evaluaron
los indicadores relacionados obteniendo una
letalidad de 19,21, la relaciéon morbilidad
materna extrema y mortalidad materna de 4,2,
indice de mortalidad perinatal por morbilidad
materna extrema 1 159,67 y un porcentgje de
casos con masde 3 criterios deingreso aterapia
intensiva de 20,95. Como recomendaciones
describe que se debe profundizar el estudio de
la morbimortalidad perinatal en la Maternidad
“Concepciodn Palacios”.

Unavez culminada la presentacion se inicio
el periodo de preguntas de los Académicos
e invitados las cuales fueron respondidas
satisfactoriamente.

Cumplido el orden del dia e Presidente
anuncia el cierre de la sesion extraordinaria.

Figural. Dr. Carlos Cabrera Lozada.

Gac Méd Caracas

Juramentacion del Dr. Jorge Garcia Tamayo
comoMiembroCorrespondienteNacional, puesto
NUamero 3, por € Estado Zulia

En la Sesion Extraordinaria de jueves 4 de
noviembrede2021 seprocedid alaJuramentacion
del Dr. Jorge Garcia Tamayo (Figura 2) como
Miembro Correspondiente Nacional, puesto
NuUmero 3, por €l Estado Zulia.

El jueves 21 de octubre de 2021 serealizaen
Sesion Extraordinaria la Juramentacion del Dr.
CarlosCabreral ozada(Figural) comoMiembro
Nacional Correspondiente Puesto NUmero 16,
seguida de la Presentacion del trabgjo de su
Incorporacion “Morbilidad materna extrema
en e umbra de la muerte”. “Para iniciar, €
Presidente solicité la verificacion del quérum
al Sefior Secretario Académico. Acto seguido
procedi6é ala Juramentacion del recipiendario.

Finalizadala Juramentacion

El Dr. Enrique Lo6pez-Loyo, Presidente de
la Academia Nacional de Medicina una vez
certificadodel quérumrealizélacorrespondiente
juramentacion al recipiendario y una vez
finalizado este acto, €l Dr. GarciaTamayo inicio
la Presentacion de su Trabajo de Incorporacion
intitulado* NecrosisCerebral I ntrauterina: resefia
de un modelo experimental”.

En su trabajo establece que se presenta
el desarrollo de un modelo experimental
en ratas Sprague Dawley (SP) inoculadas
intraperitonealmente (IP) con el virus de la
Encefalitis Equina Venezolana (EEV) cepa
Gugjira, parademostrar suacciénsobred Sistema
Nervioso Central y los elementos vasculares
de la placenta durante la vida intrauterina. Se
pretende plantear un modelo animal sobre la
patogeniadelanecrosiscerebral in Utero, descrita
el afio 1967 en mortinatos y recién nacidos, de
madres que venian de padecer encefalitis en la
Gugjiracolombovenezolanaen 1963. Seestudid
inicialmente con el microscopio electrénico
el virus EEV en cerebro de ratones |lactantes.
Se analiz6 la histologia y la ultraestructura del
cerebro de ratas SP sobrevivientes semanas
y meses post inoculacion IP del virus. Se
evaluod la histologia de fetos y de sus placentas
durante las 3 semanas de gestacion en las ratas
SP; demostrando inicialmente, necrosis de
embriones, y posteriormente de los fetos con
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alteraci onesy trombosi sdel osvasospl acentarios
en €l trofoblasto endovascular, e inmunotincién
positiva a virus de la EEV. Se demostré el
efecto letal del virus por su accion directa sobre
las estructuras vasculares de la placenta 'y se
discuten los resultados del modelo g ecutado
comparandolos con la patogenia propuesta en
otras infecciones virales similares.

Figura2. Dr. Jorge Garcia Tamayo.

Homenaje Péstumo al Dr. Alfredo Diaz Bruzual,
Expresidente de la Academia Nacional de
Medicina, Individuo de Numero Sillébn a cargo
del Dr. Marco Sorgi Venturoni

En Sesion Extraordinaria del jueves 21 de
octubre se rindié6 homenaje Pdstumo al Dr.
Alfredo Diaz Bruzual (Figura 3), Expresidente
delaAcademiaNacional deMedicina, Individuo
deNUmero Sillon XI1. Médicocirujano egresado
de la Universidad Central de Venezuela (UCV)
en 1952. Doctor en Ciencias M édicas egresado
en 1961 con la Tesis “La ginecografia en €l
diagnoéstico ginecoldgico”. Padre de 3 hijas
y un Hijo, todos profesionales, ingenieros y
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economistas. Dedicado durante toda su vida
profesional a la especialidad ginecoldgica,
llegando aser Profesor Titular de ginecologiaen
laEscuelal uisRazetti delaUCV. Probablemente
sumejor logro profesional fuelaFundaciondela
AsociaciondePlanificacionFamiliar (PLAFAM).
Autor delibros, publicacionesinternacionalesy
miembro de 11 sociedadescientificasnacionales
e Internacionales.

Ingresa como Miembro Correspondiente
Nacional ocupando el Puesto 38, incorporado
el 15 de enero de 1998. Fue electo Individuo
de NUmero Sillén X1 el dia27 Marzo de 2008
y se incorpora € 3 julio 2008 con € trabajo
“Vacuna contra el VPH: su importancia en la
prevencion del cancer de cuello uterino.” Fue
miembro de numerosas comisiones, presidiendo
lade Obstetriciay Ginecologia. Fue electo para
presidir nuestra Corporacion para € Periodo
2016-2018. Se destaco por su preocupacion en
modernizar laplataformaWEB delaAcademia,
ser coordinador de las Becas con Universidades
del Reino Unido de Oxford y Cambridge y
por modernizar los estatutos de la Fundacion
Academia Nacional de Medicina “Francisco
Antonio Risquez”, la cual presidié hasta el
momento de su deceso.

Figura3. Dr. Alfredo Diaz Bruzual (1927 - 2021).
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Homenaje Péstumo al Dr. Manuel Velasco,
Editor Jefe de la Gaceta Médica de Caracas
y Miembro Correspondiente Nacional Puesto
Numero 30 acargo del Dr. Sadl PefiaArciniegas

EnlamismaSesiondel jueves21 deoctubrese
rindi 6 tambi én homenaj e Péstumo al Dr. Manuel
Velasco (Figura 4), Editor Jefe de la Gaceta
Médicade Caracasy Miembro Correspondiente
Nacional Puesto Numero 30. El Dr. Saul Pefia
Arciniegas fue e encargado de presentar la
semblanza del Dr. Manuel Velasco.

“Hice lo que mi madre, Sofia Pernia de
Velasco, me indicé siempre: Hijo no le voy a
degjar grandes bienes materiales, asi queluche si
usted quiere ser algo en lavida. He luchado y
sigoluchando. Leobedeci”. Lohizoexactamente
dos meses después de recordar esta frase de su
madre, durante un didlogo por sus 53 afios de
graduacion comomédicocirujano, egresadodela
Universidad Central deVenezuela. “El gercicio
médi co me hahecho un hombrefeliz”, resumio,
satisfecho, el médico, e docente universitario,
Miembro CorrespondienteNacional puesto30de
|aA cademiaNacional deM edicinadeVenezuel a,
editor en jefe de la Gaceta Médica de Caracas
y coordinador médico general de este medio.
“Las semblanzas hay que hacerlas en vida’, me
repetiapermanentemente. Suinesperadapartida,
este 9 de octubre, hasignificado unasucesion de
expresiones de auténtico dolor por lapérdidade
un lider y un pilar de la medicina venezolana.

El presidente de la Junta Directiva de la
AcademiaNacional deM edicina, EnriquelL 6pez
Loyo, anunciéenlasesiéndel 11 dejuniode2020,
el nombramiento del doctor Manuel Velasco,
Miembro CorrespondienteNacional, como editor
enjefedelaGacetaM édicade Caracas, conplena
libertad y autonomiaparainiciar unanuevaetapa
de crecimiento e impacto cientifico, de la ya
centenariaGacetaM édicade Caracas (1893). El
doctor Manuel Velasco fue Doctor en Medicina
(MD, por sussiglaseningl és), profesor titular de
Farmacologia, director de la Unidad Clinica de
Farmacol ogiadelaEscuelade M edicinaVargas,
delaUniversidad Central deVenezuela(UCV), ex
vicedecanodelaFacultaddeMedicinadelaUCV,
Premio Nacional deM edicina, Premio Francisco
DeVenanzi, Miembro Nacional Correspondiente,
puesto 30 delaAcademiaNacional de Medicina
de Venezuela. Editor asociado y revisor ad hoc
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de diferentes revistas internacionales. Editor
en jefe, revista internacional New Advances
on endocrine metabolic and immune Diseases.
Revista internacional de Bentham Science
Publishers.

El Dr. Velasco, farmacdlogoclinicoy unodelos
masprolificosductoresdelaAcademiaNacional
de Medicina, con ampliatrayectoriacomo autor,
investigador y editor derevistasinternacionales,
asumié uno de los mas importantes retos de su
ampliay exitosacarreraacadémica. Suinesperada
partida generd una cascada de afectos, palabras
y recuerdos que recibimos como fid tributo a
su memoria

Hoy agradecemos ademas a la Academia
Nacional de Medicinaladecision de rendir este
homenaje a quien ha sido parte fundamental de
esta corporacion. Amigo y colega fraterno, no
gueda mas que agradecer a Dios el honor de
haberlo conocido.

Pero, antetodo, el Dr. Manuel eraunpilar enel
afectodesusfamiliares, desusamigos, colegasy
pacientes. Estamosmuy tristes. Ningunapal abra
puede resumir este dolor que nos atraviesa y
este luto con €l cual acompariamos a su esposa
Magaly, a sus hijos, Manuel Algjandro, Jorge
Luisy Ernesto; a sus nietas Algjandra, Fabiana
y Vaeria, a su nuera Maria Gabrielay a sus
hermanos.

Figura4. Dr. Manuel Velasco (1943-2021).
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Simposio de la Comision de Cirugia y Anatomia
Patolégica: Retos de la Cirugia dd siglo XXI,
coordinado por la Dra. Eddy Verénica Mora,
Miembro Correspondiente Nacional, Puesto
Numero 1

El jueves primero de noviembre la Comision
de Cirugia y Anatomia Patoldgica presentd un
simposio intitulado “Retos quirdrgicos de la
cirugia del Siglo XXI con la participacion de
tresimportantesrepresentantesdelaespecialidad
quirdrgica

Conferencia 1. Cirugia En Cancer De Mama
Estadio |V

Ponente: Dr. José Rafael Prince Duno.

Resumen

El estadio 1V del cancer mama constituye un
4 %-5 % de los casos en paises desarrollados
y en paises subdesarrollados puede llegar
hasta un 44 %. EIl estadio IV es considerado
una enfermedad mortal, con una mediana
de supervivencia de 2-3 afios y, estamos
completamente claros que el objetivo general
del tratamiento en estaetapa, eslograr calidad de
viday que la modalidad terapéutica mas eficaz
esel manegjosistémico. Tradicionalmentehemos
manejado el concepto, de que lafinalidad de la
cirugia en estadio 1V es netamente paliativa,
ante complicaciones locales ocasionadas por
el tumor como: infecciones, sangrado, necrosis
y ulceracion. Sin embargo, la mastologia ha
evolucionado, tanto desde un punto de vista
diagndstico, como terapéutico, trayendo como
consecuencia que aun en estadio 1V, estemos
detectando lesiones primarias mas pequefias,
con focos diminutos de metéstasis y nuestras
paci entesen estaetapaestén recibiendo un mejor
manejo paliativo, trayendo como consecuencia
una mejorasustancial en lasupervivencia. Esta
realidad ha permitido que, en las Ultimas tres
décadas, el manegjo del tumor primario en estadio
1V, haya alcanzado un interés significativo. En
esta conferencia, abordaremos los argumentos
gue nos permiten afirmar, que definitivamente
existe un grupo de pacientes que aun debutando
en estadio 1V tendran unasobrevidamayor y ese
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factor debe ser considerado para decisiones de
tipo quirudrgicas.

Conferencia 2: Cirugia preservadora de esfinter
en e maneg o delostumoresderecto bajo.

Ponente: Dr. Eliecer Payares Martinez

Resumen

El carcinoma colo-rectal es una de las
principalesamenazasdelavidaen el mundo. Se
esperaguesuincidenciaaumenteanivel mundial
parael 2030amasde2,2 millonesdecasosnuevos
y 1,1 millones de muertes. Venezuelano escapa
de esta problematica, para €l afio 2020 ocupo €l
4 to lugar en incidencia entre ambos sexos con
4 602 casos.

Histéricamente se han ido perfeccionando
las técnicas en el tratamiento quirdrgico del
carcinoma colo-rectal, iniciando las primeras
experiencias descritas por Jaques Lisfranc en
1826 con abordajesviaperineal. Estasprimeras
técnicas ademas presentar unamorbilidad y tasa
de complicacion alta, solian ser mutilantes con
bajatasa de preservacion del esfinter anal en los
tumoresdel recto bgjo. Con el paso del tiempoy
losadveni mientosdenuevastécnicasquirdrgicas
nace la cirugia preservadora de esfinter cuyas
primerasexperienciasseremontan al910cuando
Donald Balfour realiza la primera resecciéon
anterior bajaderecto masanastomosiscoloanal.

Existenenlaactualidadfactoresqueinfluyeron
en € desarrollo de la cirugia preservadora del
esfinter como el uso de maquinas de autosutura,
el desarrollo de las terapias neoadyuvantes, la
sustituciondel criteriodel margendistal rectal. La
evolucion delacirugiapreservadoradel esfinter
sehatraducido endiversastécnicasquecombinan
abordajes abdominales, perineales, uso de
maqguinas de auto suturay cirugiaminimamente
invasiva para lograr € objetivo principal de
conservar la funcion anatémica del esfinter,
ofreciendo lamismaseguridad oncol 6gicadelos
tratamientos quirdrgicos tradicionales.

En la presentacion de tema estaremos
explicando brevemente la historia, desarrollo,
beneficios, indicaciones, contraindicaciones
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de las nuevas técnicas disponibles en la cirugia
preservadora de recto como o son: la escision
transanal mesorrectal, reseccion ultra baja
interesfinterica, diseccion de plano anterior
perineal, cirugiaminimamenteinvasivatransanal,
microcirugia transanal endoscopica, operacion
endoscopica transanal .

Conferencia3: Guiapr acticapar alosrequerimientos
del &rea quirdrgica en tiempos de Covid-19.
Requisitos del quiréfano en Pandemia.

Ponente: Dr. LuisAlg andro Blanco Dominguez.

Resumen

La aparicion de la pandemia por € virus
SARSCoV2, que produce la enfermedad
denominada Covid-19, ha influido de manera
determinante en los requerimientos para el
desarrollodelaactividad quirdrgica. Paratener un
criterio objetivo y lograr los mejores resultados,
debemosentender que nuestravidahacambiado,
y que mientras dure la pandemia, tendremos
que modificar acertadamente los requisitos
correspondientes a la preparacion del paciente
quirdrgico, a las medidas de proteccion del
personal sanitario, alascondicionesdel ambiente
quirdrgico, a acto quirdrgico y anestésico, y a
manejo de |os desechos bi ol 6gicos.

El presente articulo surge como una guia a
tomar en cuenta, debido a la poca informacién
disponible a nivel nacional, con respecto a los
lineamientos que deben seguirse para lograr
superar esta crisis de la mejor manera, evitando
gue €l ingresar a quiréfano se convierta en una
fuente de contagio, por supuesto respetando
las directrices de prevencion de infecciones
establecidas como validas, desde antes de la
pandemia.

Pal abrasclaves: ambientequirdrgico, higiene
de manos, desinfeccion, hipoclorito de sodio,
criterios de Spaulding, equipos de proteccion,
aerosol es, desechos quirurgicos, comité Covid,
medidas de prevencion.
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Simposio: Cien afios de Investigaciones en
Venezuela sobre la Enfermedad de Chagas y
Trypanosoma cruzi, Coordinador: Dr. Rafael
Rangel Aldao, presentado por e Dr. Huniades
Urbina-M edina (Figurab), SecretarioAcadémico

Simposio Presentado en la Sesion Extraordinaria
del jueves 11 de noviembre de 2021.

Conferencial: Productividad cientifica1919-2019.
Ponente: Dr. Rafael Rangel Aldao.

Resumen

¢Cudl es el producto de un siglo de
investigacionesen VVenezuel asobrelaenfermedad
deChagas, puesladolenciaesahorareemergente;
y en cuanto a Trypanosoma cruzi, muchos
colegas se preguntaron en 2019: ¢sera que
todo fue en vano como modelo cientifico
de la region latinoamericana? Los estudios
bésicos sobre T. cruzi no es que hayan revelado
observaciones o mecanismos singulares de
gran relevancia universal como el de otros
organismos unicelulares, patogénicos 0 no; y
esto parece ser asi en el nivel mas profundo de
estudio molecular como 1o es el genoma de T.
cruz, descifradoen 2005. Enconsecuencia, cabe
preguntarse, tambi én, ¢de qué modo i mpactaron
esasinvestigacionesenlaformaci 6n demédicos,
veterinarios, bioanalistas, bi 6logosy soci 6l ogos,
asi como en el fortalecimiento de instituciones
nacionales de investigacion cientifica, clinica,
y en la atencion sanitaria nacional publica y
privada? Es nuestra hipotesis detrabajo quelos
avances cientificos venezolanos a pesar de la
no erradicacion de la enfermedad con politicas
publicas eficaces, como fue el caso delamalaria
a mediados del siglo pasado, si contribuyeron
a establecer un modelo singular y efectivo de
la medicina y la parasitologia en Venezuela.
En estos dos simposios, por tanto, sera posible
plasmar la vision de distinguidos protagonistas
deunahistoriacentenaria; y descubrir cOmotales
estudiosexperimental esfacilitaron el ingresodel
estamento cientifico y médico venezolano alos
masexigentescirculosdelaexcelenciamundial,
tanto académicacomo asistencial, al igual quela
investigacioncientifica, nacional einternacional.
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Figura5. Dr. Huniades Urbina-Medina.

Conferencia 2: Clinicay Epidemiologia.
Ponente: Dr. Harry Acquatella.

Resumen

El diagndstico de la enfermedad de Chagas
se hace por Epidemiologia, Serologia positiva,
y ECG con examen fisico.Laendemiaes propia
de Latino-América continental, en expansion
por vigeros a EE.UU y Europa. La infeccion
disminuy6 desde 1945 a 2000, por € uso de
insecticidas, mejor viviendarural y el programa
de control nacional. Las encuestas seroldgicas
antesdd programadecontrol, alaedad de30afios,
mostraron tasasaltas, 60 %, que bajaron amenos
del 10 %. Chagas agudo se observa raramente.
Chagas cronico incluye: fase A, 65 % a 80 %
permanecen asintomaticos (indeterminados).
El resto con sintomas tienen alteraciones
estructurales/funcionalesprogresivasB1—-B2—-C
y D. El ECG es muy Util, sencillo y econémico
para diagnostico dafio cardiaco. Los hallazgos
estructurales incluyen cardiomegalia, fibrosis,
aneuri smaapex ventricular, reconociblespor eco
y otras modalidades diagndsticas.

La Fase A con ECG anormal se reclasifica
como B1. LaFasecrénicaB2-C-D, el ECG, es
por definicion anormal y hay dafio estructural.
Lainsuficiencia cardiaca tratable clasifica Fase
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C, irreversiblefinal con optimo tratamiento Fase
D. El tratamiento de arritmias y congestion es
convencional en la miocardiopatia. El andlisis
de 775 sujetos da tasas de sobrevida a los 5
anos: Fase A es 95 %, Fase B1-B2 disminuye a
85 %, y en Fases C-D la sobrevida es de 40 %.
La prediccion de lamortalidad segin Rassi con
puntuacionde6 variabl es: disfunciénventricular
5, cardiomegalia 5, trastornos contréactiles 3,
taquicardia ventricular no sostenida 3, QRS
bajo voltaje 2, y sexo masculino 2. Lasumade
los factores de riesgo da una mortalidad alos 5
afnos menor de 6 % en €l nivel bajo; 7 % all %
en intermedioy 12 % a 20 % en los altos. El
tratamiento parasiticida es con Benznidazole en
Chagas agudo, en €l crénico puede prolongar
evolucion, pero afecta poco la mortalidad.

Conferencia 3. Patologia de la Enfermedad de
Chagas

Ponente: Dra. Claudia Blandenier de Suarez.

Resumen

En Venezuela, la enfermedad de Chagas es
reemergente, sin interrupcion de latransmision,
agravada por la modalidad de los casos de
transmision oral desde 2009. Actualmente
debido a la crisis socioecondmica, existe una
disminucidndelasinvestigacionesbasi cassobre
laenfermedad, incluyendo la casi total ausencia
de autopsias. Desdeladécadadel 60, € estudio
anatomopatoldgico clasico de la miocarditis
Chagasica en autopsias y en animales de
experimentaci on en todas sus etapas evol utivas,
fue fundamental para consolidar la naturaleza
intima tisular de los cambios observados en su
desarrolloy rel acionar loscambiosorgani coscon

los diagnésticos clinicos, radiolégicos e
imagenolégicos. Actualmente, la patologia
de la miocarditis Chagasica a nivel celular y
subcelular esta enfocada hacia el conocimiento
de lainterrelacion que existe entre €l parasitoy
las estructuras celulares a nivel molecular. La
utilizacion de técnicas como la hibridizacion
In situ, la PCR y la inmunohistoquimica,
son herramientas que permiten ahondar en
la patogénesis de la enfermedad. Se hace
un andlisis de las investigaciones realizadas
en nuestro pais, sobre la patogénesis y los
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aspectos macroscopicos, histopatol 6gicos,
inmunohistoquimicos y ultraestructurales de la
miocarditis aguday crénica Chagasica, tanto en
humanos como en animal esde experimentaci on.

Conferencia 4: Chagasoral.
Ponente: BelkisyoléAlarcon de Noya.

Resumen

Desde hace méas de 100 afos se conoce la
enfermedad de Chagas (ECh), y lgos de su
erradicacién o control, todo pareceindicar quesu
globalizacion es un hecho por lapresenciafuera
del dreaendémica, dereservorios, triatominos e
insectos plaga (chinches de cama) susceptibles
de infeccion por Trypanosoma cruzi. A esto
debemos sumar la trasmision transplacentaria,
transfusional, por trasplantes, y probablemente
sexual que permiten la trasmision comunitaria.
Laviaora in situ o adistancia, favorecida por
la domiciliacion de Panstrongylus genicul atus,
es hoy lafuente mayoritaria de casos agudos de
la ECh. En diciembre 2007 en plenafestividad
navidefia, una nifia de 7 afos con fiebre
prolongada, edema facial y postracion fue €l
caso agudo index del mayor brote conocido de
trasmision oral de ECh, en el cual 103 personas
de una escuela de clase

media caraquefiaresultaron infectadas, 88 %
casosmoderados o severoscon unfallecimiento.
Desde entoncesy cuatro brotesmas, describimos
en la region central, 3 en Caracas y uno en
el Litoral (88 personas infectadas, también
escolar, 5,7 % mortalidad). A lafecha, 16 brotes
han sido informados incluyendo los del area
andinay uno en Falcon. Una vez sospechado
el brote como emergencia sanitaria, fue posible
mangjarlo para prevenir mayor dafo y hacer
el seguimiento a corto, mediano y largo plazo.
Para ello utilizamos la serologia ELISA IgM/
IgG de la poblaciénexpuesta, busqueda de
parésitosy PCR de los positivos, el tratamiento
anti-parasitario precoz y masivo previniendo
mortalidad, € trabajo responsable en equipo,
la coherencia del grupo en declaraciones a
autoridades y medios, asi como la medicién de
laefectividad deanti-parasitarios. Loshallazgos
de la biologia y genética de parésitos, y los
mecanismos inmunopatoldgicos de pacientes,
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dividen la poblaci6n afectada en respondedores
y no respondedores. La experiencia de estos
14 afos nos prepard para ofrecer respuestas
rdpidas a este problema sanitario, y continuar
formando profesionales de alto nivel como
relevos imprescindibles hoy, sin esperar el dia
después. Esediaeshay, con €l tiempo, recursos
y la gente disponible.

Conferencia 5: Nuevos medicamentos en Chagas
Ponente: JulioA. Urbina.

Resumen

L osesfuerzosparael desarrollodel tratamiento
etiolégico de la enfermedad de Chagas se
remontan a los 60 y 70 del siglo pasado, con
los compuestos nitroheterociclicos, nifurtimox
(Lampit, Bayer) y benznidazol (Roche),
desarrollados a partir de model os murinos de la
dolencia. Sinembargo, €l tratamiento etiol 6gico
tomo décadasparaser aceptado por lacomunidad
cientifica/médica, ante la aparente ausencia de
Trypanosoma cruz en los tejidos afectados de
pacientesy animal es experimental es, evaluados
por métodos convencionales. En consecuencia,
se considerd que las lesiones inflamatorias
caracteristicas de la dolencia eran reacciones
autoinmunes producto de cierta antigenicidad
comun entre componentes del parasito y tejidos
claves del hospedero. En las dltimas dos
décadas, sin embargo, se demostr6 mediante
inmunofluorescenciay ladeteccion del parasito
por PCR, queexisteunaestrictacorrel acionentre
lapresenciadeT. cruzi y laslesionesinflamatorias
delos 6rganos af ectados, por 1o que el consenso
actual es que todos los pacientes seropositivos
deben recibir tratamiento etiolégico. Tanto €l
nifurtimox como el benznidazol son efectivos
en la fase aguda de la enfermedad, y en €
tratamiento de casos pediatricos, pero su
eficaciaesinferior y variable en lafase cronica
de la dolencia, que es la mas frecuente de esta
dolencia. Estas drogas, sin embargo, tienen
efectos adversos en lamayoria de | os pacientes,
con la consecuente suspension definitiva del
tratamiento en 10 %-20 % de los mismos. El
primer estudio aleatorizado y controlado por
placebo, sobre la eficacia del benznidazol en
pacientes crénicos con compromiso cardiaco
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(BENEFIT, 2015) demostré queladrogareduce
significativa, pero transitoriamente, la carga
parasitaria de los pacientes, pero no detiene
el deterioro cardiaco a cabo de 5 afos de
seguimiento. En consecuencia, para prevenir
la evolucion a la fase cronica sintomética, se
considera que el tratamiento debe concentrase
en pacientes cronicos indeterminados (sin
compromiso cardiaco o intestinal). Las nuevas
alternativastambiénincluyenlosinhibidoresdela
sintesis de ergosterol posaconazol eitraconazol,
ampliamente utilizados en el tratamiento de
micosis humanas, con una muy potente y
selectivaaccion anti proliferativacontraT. cruzi
invitro, asi como en model os experimentalesde
ladolencia. Sin embargo, los estudios clinicos
recientes con posaconazol y una pro-droga del
ravuconazol (E1224), no obtuvieron los mismos
resultadosen pacientescronicos. Lamasplausible
explicacion esqueladosi sde posaconazol usada
en aguellos estudios clinicos, conlleva a una
exposicion sistémicade ladroga muy inferior a
la correspondiente en animal es experimental es,
en tanto que la duracion del tratamiento en el
estudio con E1224 fueinferior alarequeridapor
losandlisis de lafarmacodinamiadeladrogaen
humanos. Ahora se planifican nuevos estudios
con esas drogas, solas 0 en combinacién con
benznidazol o nifurtimox.

Conferencia 6: La Biologia Molecular de
Trypanosoma cruzi en Venezuela, un viaje
personal.

Ponente: José L uis Ramirez.

Resumen

Enmi charlacontaréloseventosy situaciones
que motivaron mi participacion en € estudio
molecular deTrypanosomacruzi y laenfermedad
de Chagas. Al mismo tiempo, destacaré los
resultadosdenuestraactividad, y laparticipacion
de colaboradores esenciales con los cuales
logramos implementar la biologia molecular
en actividades de campo. Producto de nuestras
actividades se formaron jovenes investigadores
en lineas de frontera como la gendmica y la
bioinformatica, muchos de los cuales trabajan
en reconocidos centros internacionales de
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investigacion, o estan incorporados a las
actividadesdeinvestigacion decampoené€ pais.
Luego describiré nuestra participacion en los
estudiosdel genomadeT. cruzi, € estado actual
de la gendmica del parésito, y las conclusiones
gue se derivan de tales estudios.

Diagnostico

Conferencia7: Diagnésticoy seroepidemiologiade
lainfeccion por T. cruz en el oriente venezolano

Ponente: Mariolga Berrizbeitia.

Resumen

Muchos antigenos han sido utilizados para
mejorar el diagndstico de la infeccion por
Trypanosoma cruzi. Los antigenos fijados
del parasito, de produccién relativamente
facil, de epimastigotes en medio axénico y
los de excrecidn/secrecion de tripomastigotes
(TESA) y epimastigotes (ESEA) de T. cruz,
un poco mas sofisticados de producir, han
demostrado excel ente, sensibilidad, especificidad
y estabilidad. Conesosantigenossedesarrollaron
y estandarizaron deformaautéctonaen laregion
Nor-Oriental de Venezuel a, pruebas serol 6gicas
como ELISA, Westernblot, inmunofluorescencia
indirecta, multiple antigen binding assay
(MABA). Esas pruebas han ofrecido valores
diagnosticos robustos, que permitieron realizar
estudios seroepidemioldgicos para determinar
la infeccion por T. cruzi en adultos, nifios,
neonatos, perros, y animalessilvestresen el Nor-
Oriente venezolano. Las cifras determinadas
proporcionaron un abanico de preguntas, ya
gque esta parasitosis se crefa controlada y hasta
ausente en esaregion de Venezuel g, lainfeccion
demostradaen nifios menoresde 10 aflosrompi 6
con este paradigma, mostrando asi infeccion
activareciente. 1gual mente, los datos obtenidos
en los estudios realizados en neonatosy mujeres
embarazadas, proporcionaron unaactualizacion
decifras, en un areade estudio poco abordadaen
nuestropais. L osresultadosobtenidosestablecen
nuevosretosy nos plantean preguntas acercadel
presentey futurodelasituaciondelaenfermedad
de Chagas en laregion oriental de Venezuela
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Conferencia 8: Inmunopatologia del Chagas.
Ponente: José Antonio O”Daly Carbonell.

Resumen

Enestetrabaj oaid amosfactoresdecrecimiento
que inducen la division de T. cruzi a 26° y 30°
C mediante receptores de la superficie del
parasito. Para €ello cultivamos epimastigotes
en fase exponencial, y trypomastigotes en fase
estacionaria, conel mediodecultivoO’ Daly+SFT.
Con anticuerpos antiproteinas fetales de
ternera, que inducen la division del parasito, se
localizaron dichas proteinas en € interior del
parasito mediante el marcaje con fluorescencia,
con 11310 con oro coloidal. Igual resultado se
obtuvo conproteinasmiocardicasmarcadas. Las
proteinas marcadasdel SFT entranaT. cruz por
la membrana mediante endocitosis, pinocitosis,
citostomo, bolsa flagelar para concentrarse en
loslisosomas. Un péptido compuesto por acido
glutamico, dosalaninas, y unalisinasubstituyeal
SFT parael crecimiento detrypanosomasatodas
las temperaturas. L os antigenos son protegidos
de las enzimas proteoliticas con ZPCK, TPCK,
PMSF, TLCK, &l incubar extractosde T. cruzi a
37°Cpor 24 h. Lacarga€el éctricadelasproteinas
del medio de cultivo es modificada dentro de T.
cruz y luego son excretadas al medio de cultivo
transformandolas en antigenos en e huésped
infectado, originando anti cuerposy/oinmunidad
celular como antiproteinas del corazén, o en €l
sistemanervioso del tracto digestivo induciendo
miocarditis, megaesdfago o megacolon. Existe
un factor litico para glébulos rojosy células de
mamiferos en fracciones de membranas de T.
cruz resistentesa 100 °C, digestion contripsina,
pronasa, einhibido por BSA, probablemente un
lipido. Linfocitos de bazo de ratones C3H/He
y C57BI/6 infectados con T. cruz estimulados
con mitégenos de células T y B presentan
inmunosupresion 10-30 dias, igual con ensayo
hemolitico en placas de Jerne. En ratones
infectados por T. cruzi aumentan durante 10-
30 dias los linfocitos IgM e 1gG en € bazo y
ganglios linféticos, por la activacion policlonal
contribuyendo alainmunosupresion. Mediante
immunoblotings de diagnostica la enfermedad
de Chagas.
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Foro dela Comision de Puericulturay Pediatria
delaANM

PediatriadeUrgencias. enfoqueinicial del paciente
critico,

Coordinado por e Dr. German Rojas Loyola,
Invitado de Cortesia.

En la Sesién Ordinaria del jueves 18 de
noviembre se presentd el Foro delaComisionde
Puericulturay PediatriadelaA cademiaNacional
deMedicina. Intitulado“ Pediatriade Urgencias:
enfoqueinicial del paciente critico”.

Conferencial: Enfoqueinicial del pacientecritico.
Ponente: Dra. EmiliaGar cia, Pediatr a-I ntensivista.

Resumen

Lamedicinadeurgencia(MDU)yloscuidados
intensivos(Cl) constituyenlosed abonescentrales
de la cadena de tratamiento de los pacientes
criticos. Laatencidn que reciben estos pacientes
desdeel pre-hospital ario hastaque son atendidos
enlaunidad depacientecriticoinfluyedemanera
importante en la evolucion y el desenlace de
aquellos pacientes de mayor gravedad. La
continuidad en la atencion brindada requiere de
colaboracion estrecha entre ambas disciplinas
(MDU y CI) parafacilitar e mangjo de éstosy
optimizar losresultadosen lacondicion desalud
de los pacientes. La medicina de urgenciay la
medi ci naintensi vacomparten unaaproximacion
fisiopatol6gicay sistémicaal enfrentamiento de
pacientes, traspasando €l clasico esquema de
comparti mientos, quehistéricamentehadividido
alas especialidades médicas.

Lamedicinadecuidadoscriticosseespeciaiza
en el cuidado de los pacientes en estado mas
grave. Estos pacientes deben ser tratados por
personal especializado en unaunidad decuidados
intensivos o area de Urgencias. En agunos
hospital esexi sten uni dadesseparadasparadistinto
tipo de patologias (p. €., pacientes cardiacos,
trauma, quirudrgicos, neurol 6gicos, pediatricos o
neonatos). El paciente en estado agudo critico
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es aquel presentaalteracion de uno o masdelos
principales sistemas fisiolégicos, con pérdida
de la autorregulaciéon, que requiere soporte
artificial de sus funciones vitales, asistencia
continua y que es potencialmente recuperable.
En las Unidades de Cuidados Intensivos (UCI),
larelacion enfermeros: pacienteseselevadapara
poder brindar € servicio intensivo necesario,
gue incluye € tratamiento y la monitorizacion
de parametros fisiolégicos. El tratamiento de
los pacientes en la UCI incluye una adecuada
nutricion y tratamiento y prevencion de las
infecciones, mangjo de Ulceras por estrés y la
gastritis, y prevencion y manegjo de la embolia
pulmonar. Comoel 15%al 25 % delospacientes
admitidos en unidad de cuidados intensivos
mueren en ese sitio, e médico debe tratar de
minimizar el sufrimiento y ayudar a paciente
moribundo a tener una muerte digna.

Conferencia 2: Sepsis en Pediatria: nuevos
conceptos.

Ponente: Dr. Huniades Ur bina-M edina, Pediatra
Intensivista.

Resumen

La sepsis es una causa frecuente de ingreso
en Unidades de Cuidados Intensivos (UCIs) en
todo el mundo. EnlasUCIspediatricasseestima
gue hasta el 8 % de los ingresos pueden ser
debidos a esta causa y que tiene una mortalidad
de hasta el 25 %. En los uUltimos afios se ha
descrito un aumento de laincidenciade sepsisy
una disminucion de su mortalidad. En 2005, la
conferenciade Consenso Barcel onaformadapor
expertospediatricosdioaconocer |asdefiniciones
pediétricas, que adaptaban lafilosofia de las de
adultos. Hasta la fecha estos criterios han sido
los mas ampliamente utilizados para definir y
clasificar pacientes sepsis en nifos.

El cambio conceptual de lo que conocemos
como“sepsis’ esel siguiente: si hastalafecha, la
sepsis eralarespuestainflamatoria del huésped
a la infeccion, ahora se define sepsis como la
disfuncién organi caque aparece por larespuesta
inflamatoriaaunainfeccion. Estecambioenfatiza
el concepto de “disfuncién organica’ que debe
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estar asociado al diagnéstico de sepsis, y que
ha marcado las diferencias en las herramientas
diagndsticas. Uno deloscambiossustancialeses
gue el concepto “sepsis grave’ como definicion
desaparece. Loqueseguncriteriosde 1991-2001
era“sepsis’ ahoraes“infeccion”, y lo que hasta
ahoraera“sepsisgrave’ pasaaser “sepsis’. No
se modifica el significado del concepto shock
sépticoquesemantiene, aunqueconagincambio
en su definicion.

L asdefinicionesSepsis-3pretendensimplificar
el diagndstico y detectar deformamaéasrapidaal
paciente con fallo de 6rgano, y por lo tanto,
con mas riesgo de morir, lo que permitira el
tratamiento masrépido posible, quesiguesiendo
lafilosofia de tratamiento éptimo.

L a disfuncion orgénica se puede medir como
un cambio agudo en = 2 puntos en el SOFA score
debido aunainfeccion. Estospacientestendrian
un riesgo de muerte de aproximadamente 10 %oy
deben beneficiaredeun diagndsticoy tratamiento
precoz. Sepuedeasumir un SOFA inicial deOen
aquell os pacientesen que no sehayadeterminado
disfuncidn organica previa.

Conferencia 3: Traumatismo cr aneoencefalico en
pediatria.

Ponente: Dra. Julimar ParadaYelamo, Pediatr a-
Intensivista.

Resumen

El traumati smo craneoencefélicoesunmotivo
de consulta comun en la edad pediédtrica, se
apreciaun comportamiento bimodal enrelaciona
laedad, viéndose picos en los primeros dos afios
de viday en la adolescencia, cuando inician la
exploraciondeactividadesrecreativas, dehecho,
segun cifras de la OM S |os traumatismos son la
principal causa de muerte entre nifios mayores.

Las caracteristicas peculiares del infante,
como |lo son la mayor proporcion de craneo
en relacion con su cuerpo, hueso mas blando
y maleables, columna cervical con musculos
menos fuertes y la falta de mielinizacion del
sistema nervioso, o hacen mas ssusceptibles a
lesiones craneales que pueden provocar dafios
primarios 0 secundarios, repercutiendo en la
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funcién y regulacién neurolégicamas allade la
injuriadirecta.

La evaluacion clinica es fundamental para
clasificar alospacientesen gradosdeseveridady
asi establ ecer |aterapéutica, estudi osparaclinicos
pertinentes y derivacion final del paciente.
Resaltael aspectogeneral del nifio, signosvitales,
asi como evaluacion del reflegjo pupilar, simetria
de pupilas, fondo de ojo y manifestaciones
hemorragicas por orificios ubicados en craneo
como oidos y nariz, ademas de la presencia y
ubicacion de hematomas y reblandeci mientos,
simultaneamente apreciacion del estado de
conciencia, manteniéndoselaescal ade Glasgow
como herramienta de evaluacion e incluso
predictor prondstico.

Entre los estudios imagenoldgicos se
destaca la tomografia axial computarizada de
craneo, quedando la radiologia de craneo para
indicaciones particulares, entre las cuales, no
se debe olvidar la sospecha de maltrato infantil,
ameritando incluso la realizacion de estudios
radiol 6gicos de huesos largos.

El tratamiento serd especifico segun la
clasificacion de la severidad del cuadro clinico,
puede abarcar desde observacion domiciliariao
intrahospital ariahastaingreso acuidadoscriticos
con necesidad de intervencién quirdrgicaen los
casos que |lo ameriten.

Conferencia4: Perfil socio-econdmicodel pediatra
venezolano.

Ponente: Dr. Carlos Her nandez Rivero.

Resumen

Inmersos como estamos en un pais con una
crisis humanitaria compleja sin precedentes,
necesi tamosconocer lasituaci 6n socio econdémica
delos Pediatras venezolanos. Informacion para
ser compartida y que cada uno pueda ubicarse
dentro del contexto nacional. La presente
encuestabuscarecol ectar lainformaci on decada
pediatra: condicion socio econdmica, actividades
académicas, sitiodetrabaj o, honorarios, ingresos,
uso de nuevas tecnologias, evolucion de la
consultaen pandemia, expectativas con respecto
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al pais. A fin de poder construir un perfil del
pediatravenezolano. Parasaber quiénes somos,
donde estamos que hacemos, cual es son nuestros
ingresos, como enfrentamos la pandemia, que
tecnologias de informacién y comunicacion
usamos, cuales son nuestras expectativas frente
alacrisisdel pais.

Se disefié una encuesta elaborada en Google
Formcon42 preguntas. PreviasolicitudalaJunta
Central SVPP se distribuy6 a través del correo
dela SV PP, grupos de WhatsApp de pediatras y
residentes. Segeneréunabasedeinformaciénde
unamaneraorganicay ordenadaparaobjetivar la
realidady presentarlade unamaneraconcluyente
antequienestienenlaposibilidady laobligacion
de modificarla.

El recurso humano, factor criticoenMedicina,
constituye un fendmeno complgo y global.
En nuestro pais, marcado por la inequidad y
las sucesivas crisis, necesitdbamos evaluar la
diversidad de realidades que el testimonio del
pediatradedistintasregionesnosfue of reciendo.

Tener informacidn precisa y fundamentada
gue dé cuenta de las condiciones actuales en
que gjercen su actividad los médicos pediatras
de diferentes puntos del pais, y poder encarar
medidas para mejorarlas.

Esta mirada reflexiva, sobre lo que nos
enorgullecey sobrelo quenosduel e, nospermite
encontrarnos para empezar a buscar respuestas
oportunasy eficaces.

Forodela Comision de Obstetriciay Ginecologia
“Responsabilidad penal del médico” . Coordinado
por e Dr. Pedro Faneite Antique, Individuo de
NuUmero, Sillén XX

En Sesion Ordinaria realizada €l dia jueves
25 de noviembre de 2021 se cumplié €l Foro
de la Comisién de Obstetricia y Ginecologia
“ Responsabilidad penal del médico”.
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Conferencial: Responsabilidad penal del médico.

Ponente: Dr. Carlos Cabrera Lozada, Miembro
Correspondiente Nacional, Puesto 16.

Resumen

En el siglo pasado y o que vade ese, se han
incrementado las demandas contralos médicos.
Se trata de definir |os términos mas importantes
gue se relacionan con la responsabilidad penal
del médico, se analizan dos casos que dictaron
la doctrina, se explican las cuatro acciones u
omisiones por las que se puede imputar a un
profesional en €l gercicio de su profesion, se
definelaDispraxiaM édicay sehacen acotaciones
con giemplos de las posibles confusiones de la
iatrogenia.

Conferencia 2 : ¢Un acto meramente juridico?
Ponente: Dr. Crispin Nicolas Nufiez Alvarado.

Resumen

El acto médico, debe ser un acto responsabl e,
peroavecesocurreneventosquepuedenimplicar
gue haya actos que puedan ser catalogados
como irresponsable, lamentablemente van en
incremento. M uchaspudieran ser lascausas, una
deellaseslaformacidndenuestrosprofesionales
delamedicina. Sindudasloeestudiosdepregrado
influyen en estas demandas

Conferencia 3: Relacion médico paciente.
Ponente: Dr. Alberto Arteaga Sanchez (Figura 6).

Resumen

Se revisa la relacion médica paciente desde
cuatro evidencias, cuatro principios, cuatro
modelos y se ofrecen veinte recomendaciones
paraevitar ser demandado por dispraxis médica.
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Figura6. Dr. Alberto Arteaga Sanchez.

RESUMENESDE LOSTRABAJOS
PRESENTADOS

Sesidn ordinaria del jueves 22
de septiembre de 2021
Preside: Dr. Enrique Santiago L 6pez-Loyo

Conferencia 1: Delasrevistasdepredadorasalas
revistas secuestradas.

Ponente: Dr. Herbert Stegemann

Resumen

La primera consiste en una introduccion
general al tema desde el punto de vista
universal. Se recuerdan dos elementos béasicos
para entender la situacion: los conceptos de
revistas de “Acceso abierto” y e “Fraude en
publicaciones cientificas’. El enfoque sedirige
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a nuevas variables del fraude en publicaciones
cientificas. Susdefinicionesy caracteristicasson
muy particulares. |dentificaciéony recursosdelos
cuales se valen. La manera como afecta a cada
uno de los actores principal es: autores, editores,
revisores, editoriales, sociedades cientificas y
en general todo el sistema de valoracion de la
calidad de la actividad cientifica. Se orienta
en torno alas precauciones. Se destaca que se
trata de una actividad que mueve presupuestos
multimillonarios cuya principal clientelaradica
en la avidez por publicar sin tomar en cuenta
la calidad. Finalmente como distorsiones
comparablesson utilizadas por casaseditoriales,
servicios de traducciéon y organizadores de
reuniones cientificas. Incluimos fuentes y
referenciasbibliograficas. Lasegundapartesera
desarrolladapor |laProfesora Consuelo Ramos—
ver Resumen aparte- y sereferiraespecificamente
a como esta actividad fraudulenta comenzd
a afectar directamente al sistema cientifico
venezolano.

Conferencia 2: Revistasy editorialesvenezolanas
depredadas, secuestradas, “una enfermedad
silenciosa" Ciencia en riesgo.

Ponente: Dra. Consuelo Ramos De Francisco.

Resumen

A partir delarevision de conceptos, procesos
e impactos que han cambiado alacienciay sus
publicaciones(organizacion, accesoy difusiondel
conoci miento), conocido como“ Acceso abierto”
(AA/OA “open access’) y cienciaabierta“open
science”, asi comolaéticay grandesmonopolios
editoriales. Se evidencia la preocupacion por
la creacion de una "ciencia paraela’ a través
de los desarrollos y operatividad, no éticas, de
las “ Revistas y casas editoriales depredadoras’,
secuestradoras, (0 secuestradas) “falsas” o
“piratas” "predatory journals’, las cuales
atentan contra el sistema de investigacion y sus
publicaciones. Sedescriben eidentificanalgunos
casosderevistasnaciona esvictimasdea gunode
estostipos de acciones citadas, asi como robos o
apropiaciondelos” dominiosweb” enVenezuel a.
La existencia de este tipo de publicaciones
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fraudulentas constituye un problema serio en
cualquier campo de la ciencia y en cualquier
pais. Se corre € riesgo de que se divulgue
“pseudociencia’ oinvestigacionesfalsas(ciencia
en riesgo). En €& ambito nacional, sorprende
constatar el desconocimiento generalizado de
este fendmeno entre los investigadores del pais.
Situacion que permiterevisar €l perfil general de
lasrevistas académicasvenezolanas, laausencia
de politicas, baja productividad cientifica y
pérdida de calidad y liderazgo. El problemaes
unarealidad creciente con serias consecuencias.

Sesion ordinaria del jueves 30 de
septiembre de 2021

Preside: Dr. Enrique Santiago L 6pez-Loyo

Conferencia 1: Tecnologiasy Humanidad.
Ponente: Dra. Alicia Ponte-Sucre.

Resumen

Durante esta charla quisiera presentarles mis
reflexiones acerca de la fina interconexion que
debeexistir entrelatecnologiacomo el conjunto
de conocimientos afines aunatécnicay eso que
llamamos humanidad, entendida no sélo como
el conjunto de sereshumanos que habitamosesta
aldeaglobal sino ademascomo el sentimientode
comprension y solidaridad que cadauno de esos
habitantes debe sentir por quieneslo rodean. Y
es que la tecnologia y la humanidad van de la
mano desde el principio de los tiempos y de la
civilizacion debido por unapartealacuriosidad
innatadel ser humano, acompariadadereflexion
y creatividad, y su capacidad por otro lado, a
pesar de ser uno de los habitantes mas fragiles
desde € punto de vista fisico del planeta, de
innovar y disefiar sistemas y aparatos que le
otorgan una inmensa fortaleza y poderio sobre
losdemashabitantesdel mismo. Conversaremos
sobre premisas sobre las que se fundamenta la
investigacion cientifica desde el punto de vista
€ético paraluego dar ggemplosconcretosenel area
deinvestigacion ensaludy culminar con algunas
reflexiones filosoficas pertinentes al tema.
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Conferencia 2: La controversia con Guyana
Ponente: Dr. Rafael Badell Madrid.

Resumen

A través del Tratado de Londres de 1814,
Holandacedi 6 aGran Bretafial osestabl ecimi entos
al este del rio Esequibo, que habia adquirido
mediante €l tratado de M Unster en 1648.

En 1835 el naturalista prusiano Robert
Hermann Schomburgk trazé la primeralineade
demarcacién que abarcaba unos 4 920 Km2 de
territorio venezolano en favor de Gran Bretana.
La “segunda linea Schomburgk”, en 1840,
aumentod la pretension inglesa a 141 930 Km2.

En 1841 Venezuela protestdé y en 1850 se
suscribié un acuerdo con Gran Bretafia -modus
vivendi- para mantener el status quo evitando
gue la expansion inglesa continuara usurpando
territorios pertenecientes a Venezuela.

En 1887 setrazdlaterceralineade Schomburgk
que abarcaba alin mucho masterritorio: 167 830
Km2. El mismo afio, Gran Bretafia aumento su
pretension con otra linea basada en €l mapa de
Hebert de 1842. Con esa dltima expansion, la
frontera seria unalinea en la costa hasta Upata,
abarcando 203310 Km2 desuperficievenezol ana.

El 26 de enero de 1887 el presidente
Guzman Blanco, exigié a gobierno britanico
el inmediato retiro desde las bocas del Orinoco
hasta el rio Pomerun. Gran Bretafia no acepto,
en consecuenciael presidentevenezolanorompié
relaciones diplomaticas con ese Pais el 21 de
febrero de 1887.

En 1892 el Ministro de Relaciones Exteriores
de Venezuela Pedro Ezequiel Rojas pidi6 a
Ministro estadounidense William L. Scruggs
gue abogara por la causa venezolana. Scruggs
informé al presidente Grover Cleveland y lo
interesd en el asunto.

El 17 de diciembre de 1895 el Presidente
Cleveland, en mensgje al Congreso, invoco la
doctrina Monroe argumentando que Estados
Unidos no estaba dispuesto a tolerar abusos
britanicos en Guayana y exhort6 a la soluciéon
mediante arbitraje y sefialé que, de no aceptar,
la ocupacién seria vista como una apropiacion.
Inglaterra no aceptaba ir a un arbitraje con
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Venezuel aaquien considerabaun Estado “ semi-
civilizado”.

En 1896, e Congreso de Estados Unidos
nombré una comisién de seis miembros para
investigar y determinar los verdaderos limites
con Guayana. Debido a esto y otras presiones
deEstadosUnidos, | nglaterraaceptd, finalmente,
firmar el Tratado de Arbitraje de Washington, el
2 de febrero de 1897.

Luego de varios meses se dictd el Laudo de
Paris el 3 de octubre de 1899, por medio del
cual se adjudicaron a Gran Bretafia 159.500
kilbmetros, mas del noventa por ciento del
territorio controvertido. Ese laudo de Paris es
nulo por violar las disposiciones del Tratado
de Washington y los principios de derecho
internacional vigentes parael momento.

Lasterribles condiciones politicasy sociales
quepadeciaVenezuel aenel momento, permitieron
quefuerapresionadaadar cumplimiento al fallo.
Cincuenta afilos mas tarde, en julio de 1949,
se conocié € memorandum péstumo de quien
habiasido el abogado eVenezuelaen el arbitraje.
Severo Mallet-Prevost, quien denuncié que €
laudo de Paris, habia sido un arreglo politico y
gue los arbitros estuvieron sometidos aintensas
presiones del presidente del tribunal arbitral, el
ruso Federico De Martens

Venezuela denuncié la nulidad del Laudo
de Paris en la IV Reunién de Cancilleres
Americanosde1951; despuésenlaX Conferencia
Interamericanade Caracasde 1954y, luego, enla
XVl Asamblea de las Naciones Unidas donde
€l canciller Marcos Falcon Bricefio declaré que
€l laudo era“nulo eirrito”.

El 17 de febrero de 1966 se reabrid la
reclamacionconlafirmadel AcuerdodeGinebra.
Luego, €l 26 de mayo de ese mismo afo, la
Republica Cooperativa de Guyana obtuvo su
independencia y Venezuela la reconocié como
Estado soberano, dejando a salvo los territorios
en reclamacion.

Luego de cincuenta afios de la firma de ese
Acuerdo de Ginebra sin llegar a soluciones
negociadas y amistosas, el 30 de diciembre
de 2018, el Secretario General de la ONU,
notificd alaspartes que habriaescogido laCorte
I nternacional de Justiciacomo medio desolucién
de lacontroversia.
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El 29 de marzo de 2018 Guyana demandd
a Venezuela y solicité a la Corte Internacional
de Justicia que confirmara la validez y efecto
vinculante del laudo de 1899.

El 30 de junio de 2020 tuvo lugar en la Corte
Internacional de Justicia la audiencia oral para
oir los alegatos de las partes. Venezuela no
comparecid, en su lugar, anticipadamente, envié
una comunicacion rechazando la jurisdiccion
de la Corte Internacional de Justicia. Guyana
compareci6, formulé sus alegatos y tuvo
oportunidad decontradecir losquehabiaexpuesto
Venezuel a anti cipadamente.

El 18 de diciembre de 2020, la Corte
Internacional de Justicia se declar6 competente
para conocer el asunto y, mediante orden del
8 de marzo de 2021 fijé como plazo para que
Guyana presente su memoria el 8 de marzo de
2022 y para la contramemoria de Venezuela el
8 de marzo de 2023.

Figura7. Dr. Rafael Badell Madrid.
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Sesion Extraordinaria del jueves 21 de
octubre de 2021

Preside: Dr. Enrique Santiago L 6pez-Loyo

Conferencia 1: Covid Persistente.
Ponente: Dra. Maritza Duran.

Resumen

Durante la epidemia de Influenza de 1892-
1895, llamo6 la atencion que posterior a la
fase aguda los pacientes presentaban sintomas
neurolégicos y astenia. Los sobrevivientes
a las epidemias de SARS y MERS también
experimentaron disnea, fatiga, problemas de
salud mental y disminucion delacalidad devida
como parte de un sindrome viral post agudo.
Un considerable nimero de sobrevivientesdela
COVID-19 continda experimentando sintomas
que persisten después de la recuperacion de
la fase aguda de la enfermedad. Esta entidad
ha recibido diversos nombres: COVID Largo,
cronico, delargadistancia, sindromede COVID
pos agudo, secuelas pos agudas de COVID-19.
En esta presentacion se definird como COVID
agudolossignosy sintomasquesepresentantras
el contagio y dura hasta 4 semanas. Secuelas
de la COVID-19: sintomas derivados tras el
dario estructural de las complicaciones sufridas.
COVID persistente: complejo sintomético,
multiorganico que afecta a pacientes que han
padecido la COVID-19 y que permanecen
sintométicostraslafase consideradaagudadela
enfermedad, pasadas|as 4 semanas e incluso 12
semanasdelamisma. Esimportantedistinguirlo
del Sindromeposcuidadosintensivos. LaCOVID
persistente es independiente de la gravedad con
la que curso la fase aguda y no es fruto de las
secuelas. Puede suceder a cualquier edad, entre
los potencial es mecani smos i nmunopatol 6gicos
figuran la presencia de reservorios virales,
agotamiento inmune, autoinmunidad viral
inducida,inmunometabolismoanormal, alteracion
del microbiomay desbalance del sistemarenina
angiotensina. Entrelossintomas masfrecuentes
figuranlaastenia, el malestar general, lacefalea,
mialgias, artralgias, disnea, dolor toracico, falta
de concentracion, anosmia. Esta enfermedad
generadiscapacidad paraintegrarsealaactividad
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laboral, alasobligacionesfamiliares, al ocio. Es
importante hacer una val oraciéon multisistémica
de estos pacientes con pruebas analiticas en
funcion de los sintomas, el abordaj e terapéutico
habitual mente es multidisciplinario.

Sesion Extraordinaria del jueves 28 de
octubrede 2021

Preside: Dr. Enrique Santiago L 6pez-Loyo

Conferencia: Comer bien, seguroy sostenible, un
desafio en estos tiempos

Ponente: AntropdlogaOcarinaCastilloD’ I mperio
(Figura8).

Resumen

Enlaexposicion separtedeladefiniciondela
alimentaci6n como un hecho multidimensional,
por locual constituyeunespaciointerdisciplinario
y que atraviesa los mas variados conocimientos
y saberes. Enfatizaremos en la alimentacion
comotexto, atravésdel cual podemosaprehender
Historia, |dentidad y pertinencia, Codigoséticos
y estéticos, Graméti casy nomenclaturas, Formas
de sociabilidad y Patrimonio.

Figura8. Ocarina Castillo D’ Imperio.
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Referimos los mas importantes procesos
experimentadospor lossistemasalimentariosalo
largo delaultimacenturia, y muy especialmente
nos detendremos en | os desaf ios que se plantean
a proposito de la era que ha sido calificada por
los expertos como “ Antropoceno”, del Cambio
Climéatico y mas especificamente de la actual
pandemi a, haciendo al gunossefial ami entossobre
el caso venezolano.

Sesion Extraordinaria del jueves 11 de
noviembre de 2021

Preside: Dr. Enrique Santiago L 6pez-Loyo

Conferencia: Relactacion
Ponente: Dra. Elvia Badell Madrid

Resumen

La relactacion o inducciéon a la lactancia
es posible y practica para cualquier mujer si
esta adecuadamente motivada, tiene ventgas
nutricionales para e nifio ademas mejora la
relacion deambos. Laestimulacién por succion
directa, frecuente del pecho por el nifio, diay
noche, es clave para lograrlo; muchos nifios
estan dispuestos a mamar de una vez, a sentir
el pecho, otros hay que ayudarlos a iniciar la
succion. El apoyo continuo y la orientacion en
lactanciaalamadre por el pediatraentrenado, asi
como ensefiar alafamiliay amigos a apoyarla,
contribuyeenel logrodeestapréctica. Laedadde
lamadrey del bebé, laparidad, laexperienciade
amamantamientoprevioy € intervalodelactancia
de ambos, son factores menos importantes que
el estimulo del pecho y la motivacién materna.
L aproduccion delecheesfundamental, mientras
se logra cantidad suficiente para alimentar al
bebé, debe suplementarse con leche humana
provenientes de bancos de leche o férmula
administrada al nifio con taza, vaso, jeringa o
dedo; puede usarse un suplementador de leche,
paracumplir susdemandasnutricionales. Encaso
de no produccion deleche, dos semanas después
de haber iniciado la relactacion o induccion a
la lactancia, considerar uso de lactogogos, de
efectividad no comprobaday de uso norutinario.
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En ningdn caso estos farmacos reemplazan la
succioéndel nifio, lamotivaciony el apoyomaterno
en la produccion de leche.

Sesion Extraordinaria del jueves 18 de
noviembre de 2021

Preside: Dr. Enrique Santiago L 6pez-Loyo

Conferencia: Perfil socio-econdémico del pediatra
venezolano.

Ponente: Dr. Carlos Her nandez Rivero.

Resumen

Inmersos como estamos en un pais con una
crisis humanitaria compleja sin precedentes,
necesitamosconocer lasi tuaci 6n soci oecondmica
delos Pediatras venezolanos. Informacion para
ser compartida y que cada uno pueda ubicarse
dentro del contexto nacional. La presente
encuestabuscarecol ectar lainformaci on decada
pediatra: condici 6n socioecondmica, actividades
académicas, sitiodetrabaj o, honorarios, ingresos,
uso de nuevas tecnologias, evolucion de la
consultaen pandemia, expectativas con respecto
al pais. A fin de poder construir un perfil del
pediatravenezolano. Parasaber quiénes somos,
donde estamos que hacemos, cual esson nuestros
ingresos, como enfrentamos la pandemia, que
tecnologias de informacién y comunicacion
usamos, cudl es son nuestras expectativas frente
alacrisisdel pais.

Se disefié una encuesta el aborada en Google
Formcon42preguntas. PreviasolicitudalaJunta
Central SVPP se distribuy6 a través del correo
dela SV PP, grupos de WhatsA pp de pediatrasy
residentes. Segeneré unabasedeinformaciéonde
unamaneraorganicay ordenadaparaobjetivar la
realidady presentarladeunamaneraconcluyente
antequienestienenlaposibilidad y laobligacion
de modificarla

El recurso humano, factor criticoenMedicina,
constituye un fenédmeno complejo y global.
En nuestro pais, marcado por la inequidad y
las sucesivas crisis, necesitdbamos evaluar la
diversidad de realidades que €l testimonio del
pediatradedistintasregionesnosfueofreciendo.
Tener informaci 6n precisay fundamentadaquedé

Gac Méd Caracas

cuentadelascondicionesactualesen queegjercen
su actividad los médicos pediatras de diferentes
puntos del pais, y poder encarar medidas para
mejorarlas.

Esta mirada reflexiva, sobre lo que nos
enorgullecey sobrelo quenosduel e, nospermite
encontrarnos para empezar a buscar respuestas
oportunasy eficaces.

Sesion Extraordinaria del jueves 25 de
noviembre de 2021

Preside: Dr. Enrique Santiago L 6pez-Loyo

Conferencia: Alogenosis por Biopolimeros.
Ponente: Dr. Joselit Torres.

Resumen

La alogenosis por Biopolimeros se ha
constituido en un grave problema de salud
publico por cuanto mas de 40 mil casos han sido
denunciados ante |os organismos de contraloria
sanitariasintomar en cuentael ampliosubregistro
existente.

Estas sustancias de relleno traen como
consecuencia no solo infecciones locales y
alteraciones de la arquitectura de la piel, sino
que, tras varios anos, producen laliberaciéon de
citoquinasinflamatorias que hacen dafio no solo
local sino a distancia. Una gran cantidad de
pacientes hace sintomas de autoinmunidad con
elevacion de anticuerpos y deben ser tratados
coninmunomodul adoresqueasegurenmejorar la
calidaddevidadelosmismos. Sehan establecido,
en concesosrealizadospor distintosespecialistas
como inmundlogos, cirujanos plasticos,
reumatoélogos, dermatélogos e infectélogos
varios esquemas de tratamiento parael abordaje
medico de las consecuencias de la alogenosis
destacandose el uso de esteroides en ciclos
variablesde acuerdo alarespuestadel pacientey
del alcance delos sintomas en combinacidn con
otrosmodificadoresdelarespuestainmunecomo
el metrotexate, hidroxicloroquina o azatioprina
seguin sea el caso y |os sintomas predominantes
en el paciente. En los casos de abscesos si bien
hay que tomar en cuenta la flora habitual de
la piel las mycobacterias son frecuentemente
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aisladas por lo quelos cultivosy manegjo en esta
esferasonfundamentales. Lasmedidasgenerales
gue incluyen la evitacion de traumatismos y
calor local son también garantes de que no haya
consecuencias graves dentro de las que destaca
lamigracion del material de relleno haciazonas
aledanas.

NOTASBIBLIOGRAFICAS (FIGURA 9)
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Resumen de Contenido

Se presenta el Volumen XXII1I del libro de
Incorporaciones (virtual) donde se resefian los
trabajos y discursos de los Drs. Rafael Apitz
Castro, Horacio Vanegas Fischbach, y José
Ramon Pol eo, ultimostres| ndividuosdeNumero
incorporados a nuestra Academia de Medicina
de Venezuela

El Dr. Rafael Apitz C. nospresentasutrabajo
delncorporacién paraoptar a Sillbndenumerario
XXXVIII, el 27 deseptiembrede 2018, cuyotitulo
“Lainvisibilidad deun problemadesalud publica
con repercusiones indeseables a largo plazo,
LosDefectosdel Desarrollo Embrionario” cuyo
andlisiscritico fuerealizado por el Dr. Huniades
UrbinaM edina. Luegounasemanadespuésdiosu
discursodelncorporaciéncuyaBienvenidalefue
realizada por €l Dr. Leopoldo Bricefio-Iragorry
Individuo de Numero Sillon VIII.

L uego se presentael trabajo delncorporacion
del Dr. Horacio Vanegas F., “Descubriendo
los circuitos cerebro-espinales que modulan el
dolor”, cuyo Juicio Critico fue realizado por
el Dr Rafael Apitz C. Individuo de Numero
Sillon XXXVIII. A continuacion presentamos
su discurso de Incorporacion y el discurso de
Bienvenidapor el Dr. L eopoldo Bricefio-1ragorry
Individuo de Numero Sillon VIII.

El 17 dejuniode2021 €l Dr. José Ramon Poleo
nospresentasutrabajodelncorporacional Sillén
X de nuestral nstitucion, denominado “ Gastritis
asociada a lainfeccion por Helicobacter pylori,
prevalencia, aspectos clinicos, enfermedades
relacionadas, experiencia en una consulta de
gastroenterologia’, cuyo Juicio Critico fue
realizado por el Dr. Leopoldo Bricefio-Iragorry
IN Sillén VIII. Luego presenta su discurso de
Incorporacién en cuyo acto € Dr. Rafael Apitz
Castro Individuo de NUmero Sillon XXX VI le
dalaBienvenida
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