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La profilaxis anti-ulcerosa gastrica
aumenta el riesgo de infeccion
nosocomial por C. difficile.

Dos estudios desentranan un
poco los mecanismos
moleculares de la fibrosis renal.

Dos simple preguntas pueden
detectar depresion mayor en el
adolescente.

La terapia de reemplazo
hormonal se asocia a mejoria del
sueno.

En choque séptico mejor iniciar
antibidtico muy, muy temprano.

Epilepsia cognitiva: jrealidad o
solo una idea logica, pero
inverosimil?

RESUMEN ACADEMICO
Las preguntas que contesta CyM.
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DIAGNOSTICOS ERRONEOS DE EVC AGUDA
EN URGENCIAS

Generalmente el médico de urgencias
recibe y atiende la enfermedad vascular
cerebral (EVC) aguda, contando en
escasas ocasiones con apoyo del
neurologo; sin embargo, el diagnéstico
de esta entidad puede resultar dificil para
ambos especialistas, particularmente
tratandose del ataque isquémico
transitorio (AIT), pues frecuentemente
solo se dispone del interrogatorio sin
déficit en la exploracion, aunado a las
multiples condiciones que simulan EVC.
Se sabe que en las urgencias neurolégicas
puede haber discrepancia diagnostica
entre el médico de urgencias y el
neurdlogo hasta en un tercio de los casos.
Por lo que este estudio evaluo6 la
frecuencia de diagndsticos erroneos de
EVC en urgencias y los compardé con el
diagnostico del neurologo.

Hechos

Se revisaron 358 historias clinicas de
pacientes diagnosticados en urgencias
como EVC aguda de enero a marzo de
2009 en un hospital de Sevilla, Espaiia,
incluyendo infarto cerebral (IC),
hemorragia intracerebral (HIC) y AIT
(excluyeron hemorragias subaracnoideas,
hematomas epidurales y subdurales). Se
realizo TAC a 71% y solo 8% fueron
evaluados por un neurdélogo; reportaron
191 ICs (53%), 110 AI'Ts (31%)y 57
HICs (16%); egresando 27% de los AI'Ts,
27% de los ICs y 1% de las HICs.
Diagnosticaron errobneamente a 65
pacientes (18%) como: disminucién del
nivel de consciencia (28%), sindrome
confusional/desorientacion (21%),
sincope/presincope (11%), disartria
aislada (11%), debilidad generalizada
(6%), crisis epiléptica (6%), mareo/
vértigo (3%) y otros (14%);
sintomatologia que atribuyeron a causas
sistémicas en 72%. Estos pacientes
fueron derivados a atencién primaria
(53.%), consulta externa neurologia
(32%), consulta externa medicina interna
(7%), hospitalizacién en neurologia (2%),
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hospitalizacién en otras especialidades
(2%) y 3% fallecieron. Posteriormente, al
ser evaluados por un neurdlogo experto
en EVC, resulté que 46 eran Al'Ts (71%),
18 eran 1Cs (28%) y un caso
correspondi6 a HIC (1%).

Comentario e interpretacion

No hay duda que el diagnéstico de la
EVC representa un reto para cualquier
médico, incluso para los especialistas; sin
embargo, los resultados no dejan de ser
alarmantes considerando todo lo que
implica un diagnostico erréneo, pues el
impacto del mismo sobre la evolucién y
prondstico de estos pacientes sera
negativo casi invariablemente. Por lo
general los médicos de urgencias son el
primer contacto en la mayoria de los
padecimientos agudos y la EVC no es la
excepceion, lo que convierte en un asunto
de vital importancia el adiestramiento
del personal de urgencias o incluso la
presencia del neurélogo en este servicio
para ofrecer un mejor abordaje y manejo
€N estos casos.

Dra. Alexis Iliana Cervantes-Gonzalez
Dr. Jorge Navarro Bonnet

Francisco §. de la Torre-Laviana, et al. Falsos
diagndsticos de ictus en los servicios de urgencias. Rev

Neurol. 2010; 50:463-69.

¢ESCLEROSIS MULTIPLE 0 EMDA?
UN RETO DIAGNOSTICO EN EL NINO

Las enfermedades desmielinizantes del
sistema nervioso central (EDM-SNC) son
responsables de gran morbilidad y
discapacidad, especialmente st
comienzan en la nifiez. Con el
surgimiento de las terapias modificadoras
de la enfermedad para la esclerosis
multiple (EM), cuyo inicio mas temprano
mejora significativamente el pronostico,
queda claro que el diagnéstico oportuno
se vuelve una prioridad en la practica
clinica actual. La encefalomielitis
diseminada aguda (EMDA) es de los

diagnosticos diferenciales mas
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importantes de EM, y su pronéstico es,
en la mayoria de los casos,
diametralmente opuesto. Actualmente
no existen escalas validadas en la
poblacién pediatrica que permitan
distinguir entre EM y EMDA. Es por
ello que investigadores del Erasmus MC
University Medical Center en Rotterdam,
Paises Bajos, tomaron el expediente
clinico de 49 nifos con diagnosticos
confirmados de EM o de EMDA
mediante anamnesis y RMN, y
determinaron los valores de
sensibilidad, especificidad y valores
predictivos negativo y positivo de 4
grupos de criterios imagenol6gicos
(Barkhof, KIDMUS, Callen EM-
EMDA y Callen EM) para determinar
la mejor capacidad de distinguir entre
estas dos patologias.

Hechos

Los criterios imagenologicos de Callen
EM-EMDA (al menos 2 para
diagnostico de EM en presencia de
EDM-SNC: lesiones sin un patréon
difuso bilateral, presencia de hoyos
negros, =2 lesiones periventriculares)
fueron los que presentaron la mejor
combinacion de sensibilidad (75%),
especificidad (95%), valor predictivo
positivo (96%) y negativo (74%) en la
poblaciéon estudiada. A pesar de los
resultados, los autores recomiendan
realizar estudios con una mayor
poblacion, asi como considerar otras
variables como posibles criterios
diagnosticos antes de utilizarlos en la
practica clinica diaria.

Comentario e interpretacion

Los resultados son alentadores, en
especial por la dificultad diagnoéstica
que representan estas dos entidades.
Sin embargo, y es algo sefialado por los
autores, es prematuro entusiasmarse: la
muestra estudiada es muy pequeiia, el
seguimiento es corto (no mayor de 6
anos) y representa a una poblacién
muy seleccionada. Ademas, la escala
de Callen EM-EMDA fue la que tuvo
la mejor combinacion de los
parametros estudiados, pero solo fue la
mejor en el valor predictivo negativo.
Valdria la pena un estudio que
combine algunos criterios de la escalas
estudiadas.

Dr. Rafael Esaid Lazo Goémez

KRetelslegers, et al. A comparison of MRI criteria

Jfor diagnosing pediatric ADEM and MS.

Neurology. 2010; 74: 1412-5.

SUPRESION DE ACIDO GASTRICO Y
CLOSTRIDIUM DIFFICILE
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A pesar de las medidas de prevencion
contra la infeccion por Clostridium
difficile (CD), como son el lavado de
manos y aislamiento de pacientes, en
aflos recientes se ha reportado un
aumento en la incidencia de tal
infeccion, atribuyéndose a causas
1atrogénicas como la supresion de
acidez gastrica, ya que tedricamente la
bacteria infecta con mayor facilidad en
un medio alcalino. Esto no se ha
demostrado de forma contundente y
mucho menos se ha descrito si hay
relacién lineal entre el riesgo de
infeccion y el nivel de supresion.

Hechos

Se realiz6 un andlisis secundario de
una cohorte prospectiva, en la que se
incluyeron >100,000 admisiones de
adultos con hospitalizacién >3 dias,
analizando el riesgo de infeccion
nosocomial por CD en un hospital de
Massachusetts. Se clasifico el nivel de
supresion de acido gastrico en 4
grupos: no supresion, antagonistas de
receptor de histamina 2 (ARHy),
inhibidores de bomba de protones
(IBP) a diario, ¢ IBP mas de una vez al
dia. La infeccién nosocomial ocurrié
en 665 casos (0.7%), identificindose
como factores de riesgo el uso de
antibiéticos y hospitalizacién por mas
de 7 dias, de forma significativa.
Después de ajustar para
comorbilidades, edad y uso de
antibibticos, se calcul6 un OR de 1.53
para los que recibieron ARH» (IG 95%
1.12-2.10), 1.74 para el grupo de IBP a
diario (IC 95% 1.39-2.18) y de 2.36
para el grupo de IBP mas de una vez al
dia (IC 95% 1.79-3.11).

Comentario e interpretacion

Aunque no deja de ser un estudio
observacional, uno de los hallazgos
mas solidos que apoyan el papel causal
de la inhibicién de acido gastrico para
la infeccion por CD, es que se encontro
un efecto lineal dependiente de la
dosis. Segun los resultados, se esperaria
un caso mas de infecciéon por CD por
cada 533 pacientes sometidos a IBP a
diario, y aunque parezca un “namero
necesario para danar” muy alto,
tomemos en cuenta que en nuestro
medio casi no hay pacientes
hospitalizados sin “profilaxis anti-
ulcerativa”, a pesar de que se sabe que
casi el 70% de las indicaciones
intrahospitalarias por IBP en realidad
NO estan justificadas. Por lo que habra
que ser mas estrictos al indicar dicha
profilaxis sopesando riesgo-beneficio en
cada caso particular.
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Dr. Miguel A"’\rlgcl Ibarra Estrada

Howell, et al. latrogenic gastric acid suppression
and the risk of nosocomial Clostridium difficile
wnfection. Arch Intern Med. 2010;170:784-790.

IDENTIFICANDO A UN NUEVO CULPABLE:
EL ASTROCITO

Hace tiempo conocemos los cambios
neuropatologicos asociados a
enfermedades cronico-degenerativas
del sistema nervioso central, sobre todo
la epilepsia. En una forma particular,
la epilepsia mesial temporal secundaria
a esclerosis hipocampal (EMT, la
epilepsia mas comun del adulto), la
gliosis astrocitica caracteriza la
histopatologia de esta entidad. Aunque
este cambio siempre se supuso como
secundario a la actividad epileptiforme
de dicha regioén, no quedaba claro su
papel en la fisiopatologia de la EMT.
En un excelente trabajo realizado por
investigadores de Unuwversity of
Pennsylvania y de Tufis University, EUA,
se utiliz6 un modelo murino para
caracterizar el papel del astrocito en
esta forma de epilepsia.

Hechos

Se realizo6 transduccion selectiva del
gen de la proteina verde fluorescente
(eGFP, por sus siglas en inglés; una
proteina no humana) a astrocitos
hipocampales mediante vectores
adeno-asociados. Coon ello se indujo un
estado de gliosis astrocitica sin
alteraciones en ninguna otra estirpe
celular. Posteriormente, se evaluaron
las propiedades de las corrientes
posinapticas inhibitorias (CPSI) y
excitatorias (CPSE) mediante
neurofisiologia ex vivo y, finalmente, se
evalué el estado del ciclo glutamato/
glutamina (CG/G); éste es el principal
proveedor de neurotransmisores
inhibitorios (como GABA) a las
neuronas, presente exclusivamente en
astrocitos. Una vez inducida la
astrocitosis se encontr6 que la
expresion de la glutamina sintetasa (el
principal actor del CG/G, sélo
presente en astrocitos) era casi nula.
Las neuronas que se encontraban en la
region afectada presentaban un
aumento de la excitabilidad mediada
exclusivamente por una falla en las
CPSI, puesto que las CGPSE estaban
respetadas. Esto se debid a una
incapacidad de los astrocitos
transducidos de enviar glutamina, el
principal precursor de GABA, a sus
neuronas vecinas. Muchos de estos
cambios revertian cuando los cortes de
tejidos eran estudiados en un ambiente
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rico en glutamina. Finalmente, se
encontraron alteraciones en la
plasticidad hipocampal a corto plazo,
caracterizada por una expansion
mucho mas amplia e intensa de los
potenciales excitatorios a otras redes
neuronales (mediado por una falla en

las CPSI).

Comentario e interpretacion

La esclerosis hipocampal representa un
reto nosologico para la epileptologia,
puesto que no queda claro si
representa una entidad clinico-
patolégica i stricto sensu o es la
respuesta a un insulto en la region
mesial temporal. Actualmente la
evidencia apunta a la primera
postbilidad, y este estudio refuerza
dicha opinién. Ademas, apoya la teoria
de que dichos cambios pueden deberse
a una infeccion viral, y propone que
ésta es la lesion responsable de EMT, y
no s6lo dano colateral. Finalmente,
ofrece un excelente marco para
explicar la utilidad de los
antiepilépticos anti-excitacion (como
carbamacepina) en la EMT.

Dr. Rafael Esaid Lazo Gémez

Ortinska, et al. Selective induction of astrocytic

gliosts generates deficits in neuronal inhibition. Nat
Neuroscr. 2010;13:584-91.

MECANISMOS MOLECULARES QUE
CONDUCEN A FIBROSIS RENAL

El proceso de reparacion tisular
involucra una fase de regeneracioén en
la que las células danadas son
sustituidas por otras del mismo linaje, y
una fase fibrética, en la que el tejido
conectivo reemplaza el parénquima
normal. Por lo tanto el proceso de
reparacion puede ser un fenémeno
limpio, o bien, uno en el que la fibrosis
conduce a disfuncion del 6rgano
implicado. En el rinén, multiples
procesos inflamatorios, isquémicos,
obstructivos y toxicos de forma aguda
pueden originar fibrosis renal
progresiva e irreversible, que conduce
finalmente a insuficiencia renal crénica
(IRC), dando origen a 8-10% de los
casos de IRC en el mundo
desarrollado. Los mecanismos que
desencadenan el proceso fibrogénico
después del dano agudo atin no son
conocidos. Dos grupos distintos de la
Universidad de Harvard, en
publicaciones independientes,
presentan importantes avances en el
entendimiento de la fibrogénesis renal.

Hechos
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El primer estudio revel6 que en
distintos modelos de dafio renal agudo
la detencién de células epiteliales en la
fase G2/M (justo antes de la mitosis)
origina en las células del tubulo
contorneado proximal la activaciéon de
la cinasa de c-Jun (JNK), la cual
conduce a una sobreactivacion de la
produccioén de citocinas profibroticas.
El tratamiento con inhibidores de p53
pudo sacar a las células de la fase G2/
M y detener con ello el proceso
fibrogénico. Por otro lado, la aplicacion
de inhibidores de JNK pudo revertir la
fibrosis. En el segundo estudio se
demostré que una regulacion
epigenética (la que ocurre sin
modificacién estructural de la
secuencia génica, o su funciéon) del gen
RASALI (que codifica para un
inhibidor de la oncoproteina Ras),
consistente en hipermetilacion
mediada por la metiltransferasa
Dnmtl, esta asociada a perpetuacion
de fibroblastos y activacion de
fibrogénesis.

Comentario e interpretacion

Segan se puede deducir de estos
estudios, al parecer el dafio agudo del
sistema tubular conduce a la
hiperproduccion de citocinas
proinflamatorias que podrian, por
intermediacién o no del sistema
inmune, activar a fibroblastos, los que a
su vez se activan y perpetian su estado
de produccién de matriz fibrosa, lo que
ulteriormente conduce a disfuncién
renal irreversible.

Dr. en C. Erwin Chiquete

Yang L, et al. Epithelial cell cycle arrest in G2/M
mediates kidney fibrosis after injury. Nat Med.
2010;16:535-43.

Bechtel W, et al. Methylation determines fibroblast
actwation and fibrogenesis in the kidney. Nat Med.
2010;16:544-50.

SEGURIDAD DE LA FIBRINOLISIS CON TPA
EN CONDICIONES QUE SIMULAN
INFARTO CEREBRAL

Cuando un paciente presenta sintomas
neurologicos agudos, la historia clinica
y exploracién neurologica, asi como
una TAC craneal pueden ser las Gnicas
herramientas disponibles para
diagnosticar infarto cerebral (IC) y
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decidir trombolizar con activador
tisular del plasminégeno (tPA) via
intravenosa en <4.5 horas. Debido a
esto pueden omitirse condiciones
simuladoras de IC (SIC) o déficit que
no se explica por los estudios de
neuroimagen, conocidos como
neuroimagen-negativa a IC (NNIC). A
pesar de la efectividad comprobada del
tPA, existe preocupacion al
admunistrarlo a pacientes con datos de
IC ocasionados por otra etiologia. Este
estudio evalu6 la seguridad del tPA en
pacientes con SIC y NNIC.

Hechos

Entre junio de 2004 a octubre de 2008,
512 pacientes fueron trombolizados
con tPA (0.9 mg/Kg) durante las
primeras 3 horas iniciados los sintomas
de IG, si cumplian criterios para su
administracion (principalmente déficit
neurologico y TAC craneal sin
hemorragia). Diagnosticaron NNIC
basados en ausencia imagenolégica pre
y post-trombolisis de isquemia aguda;
mientras SIC debia tener ademas
diagnosticos alternativos. Un total de
21% (n=106) no evidenciaron IC en
difusion: 69 pacientes por SIC [edad
promedio 55 15 afios, 60% mujeres y
déficit neurologico de 7 (segun la
NIHSS, rango de 0-42)] y 37 por
NNIC (edad promedio 61 15 aiios,
68% hombres y NIHSS=7). El grupo
IC (n=406) tenia edad (65 15 afios),
déficit neurologico (NIHSS=13) y
frecuencia de hiperlipidemia,
fibrilacion auricular y enfermedad
coronaria mayores, comparado con
SIC. Los SIC mas frecuentes fueron
convulsiones (38%), migrana (37%) y
trastorno conversivo (21%). En el
grupo NNIC el diagnostico presuntivo
fue ataque isquémico transitorio o
reperfusion efectiva post-tPA. Respecto
a seguridad no hubo hemorragias
intracerebrales (HIC) o sistémicas, ni
angioedema en los grupos SIG/NNIC.
En el grupo de IC, 6% presenté HIC
sintomatica y 2% angioedema. Al
egreso, 81% de los pacientes con SIG/
NNIC tuvieron NIHSS=0, estancia
hospitalaria promedio de 3 dias y 87%
funcionalmente independientes;
mientras en el grupo IC la estancia fue
6 dias y solo 21% independientes.

Comentario e interpretacion

Este estudio realizado por gente
experimentada en trombolisis en IC
reporta que hasta una quinta parte de
los pacientes recibieron tPA a pesar de
no ser IC. Para nuestra tranquilidad,
los autores concluyen que todo
paciente con datos sugestivos de 1G
agudo en ventana terapéutica debe
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recibir tPA; ya que el riesgo de efectos
adversos es bajo, comparado al
potencial beneficio de su
administracion. La realizaciéon de una
sub-escala que oriente hacia SIC/
NNIC merece exploracion.

Dr. Jorge Navarro Bonnet
Dr. José Luis Ruiz Sandoval

Chernyshev O et al. Safety of tPA in stroke
mumics and neurovmaging-negative cerebral

schemia. Neurology. 2010;74;1340-45.

TERAPIA DE REEMPLAZO HORMONAL Y
CALIDAD DEL SUENO

Los trastornos del suefio son muy
frecuentes en las mujeres
postmenopausicas. Sin embargo, la
relacion entre la terapia de remplazo
hormonal (TRH) y los problemas del
suefio es desconocido. Este estudio se
basa en el Study of Osteoporotic Fractures
(SOF), donde se busca la relacion entre
la TRH vy el ciclo suefio-vigilia en
mujeres postmenopausicas por medio
de actigrafia. La actigrafia es una
técnica que registra los movimientos de
la mano del paciente durante las horas
del suenio y por periodos muy
prolongados. Detecta los patrones del
ciclo sueno-vigilia, insomnio,
hipersomnia y efectos secundarios de
farmacos.

Hechos

El ciclo sueno-vigilia fue determinado
por actigrafia de mufeca en 3,123
mujeres de 84 £ 4 afios de edad (rango
77 a 99 afios). Los datos fueron
recolectados durante una media de 4
episodios consecutivos de 24 horas.
Midieron los parametros del suefio
objetivamente, tiempo total del suefo,
eficacia del sueno (ES), latencia del
suefio, despertar después del suefio
(WASOQ) y hora de la siesta. Todos los
analisis se ajustaron por potenciales
factores de confusion (edad, sitio de
clinica, la raza, el IMC, la funcién
cognitiva, actividad fisica, depresion,
ansiedad, educacion, estado civil, edad
de inicio de la menopausia, consumo
de alcohol y condiciones médicas). La
actigrafia estuvo disponible en 424
pacientes actuales, 1,289 subsecuentes
y 1410 nunca usaron TRH. Las
mujeres que tomaban TRH
actualmente tuvieron un WASO corto
(76 vs 82 min, p=0.03). Las mujeres
que nunca usaron TRH tenian
probabilidad de ES <70% y una
probabilidad significativa de WASO =
90 minutos y >8 despertares en
comparacion con las usuarias de TRH.

CYM. VoL. 1, N° 18

Comentario e interpretacion

Las mujeres que utilizan la TRH
actual han mejorado la calidad del
sueflo para dos de los cinco parametros
estudiados: WASO cortos y pocos
despertares nocturnos. El mecanismo
de la mejoria la calidad del suefio con
TRH no es muy claro. Sin embargo, la
TRH debe de individualizarse y
evaluarse cuidadosamente en cada
paciente porque los efectos secundarios
cardiovasculares que producen pueden
superar a los efectos benéficos sobre el
suefio.

Dra. Rocio del Carmen Garcia
Talavera

Gregory [J Tranah, et al. Postmenopausal hormones
and sleep quality in the elderly: a population based
Study, BMC Women's Health. 2010, 10:15.

ADHESIVO TISULAR MEJOR QUE SUTURA
EN PTERIGION

El pterigion es un trastorno frecuente a
nivel mundial, con predominio en
poblacién con mayor exposicién a
radiacion ultravioleta, principalmente
en areas geograficas cercanas al
ecuador. Se han establecido diversos
métodos para su tratamiento, sin que
exista uno que evite totalmente la
recurrencia del mismo. Actualmente el
método de eleccion es la escision de
pterigion con autoinjerto conjuntival.
Con esta técnica, se han documentado
recurrencia que va de 2.6 a 39%.
Normalmente se utiliza sutura para
fijar este injerto, misma que se asocia a
sensacion de cuerpo extrafio e
irritacion ocular. Se ha estudiado la
fijacion del injerto conjuntival a la
superficie ocular con adhesivo tisular,
observando que se logra un menor
tiempo quirdrgico, menor dolor
postoperatorio. Este estudio analiza el
beneficio del uso de adhesivo tisular de
manera prospectiva.

Hechos

Se incluyeron 137 ojos de 113
pacientes, dividiéndolos en grupos de
acuerdo a la edad (<60 y >60 anos, asi
como en las caracteristicas del
pterigion). Se definid invasiéon como
cualquier invasion fibrovascular a la
cornea. Se aleatorizaron los pacientes
en quienes se utilizé adhesivo tisular y
en quien se utilizo6 sutura (vycril 8-0).
El tiempo de anestesia fue medido
desde la aplicacion de anestesia hasta
el retiro del blefarostato, el pterigion
fue recortado a 4 mm del limbo, los
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restos sobre la superficie corneal fueron
removidos con fresa, se coloco injerto
de conjuntiva bulbar superior; un
grupo se f1j6 con puntos simples vycril
8-0; en el otro grupo se utiliz6 una gota
sobre la esclera, se coloco el injerto y
sobre éste otra gota, presionandolo
gentilmente. Se evalu6 al dia siguiente,
al mes 1, 6 y 12 de posquirtrgico. En el
grupo de adhesivo tisular (grupo 1),
4.41% tuvo recurrencia, mientras que
en el grupo con sutura (grupo 2) 16%
la present6. El iempo quirdrgico para
el grupo 1 fue de 16.93 £ 2.85
segundos, mientras que para el grupo 2
fue de 29.84 + 5.56 minutos. Las
complicaciones presentadas en el
grupo 1 fue desplazamiento del injerto
en 2 ojos, mientras que en el grupo 2
se observo quiste conjuntival en 3;
ambos grupos manejados sin
complicaciones. El confort
posquirurgico en el paciente fue mejor
en el grupo 1 (p<0.001).

Comentario e interpretacion

El pterigion, una patologia comtn en
la practica del oftalmoélogo, requiere un
tratamiento quirargico para su
remocion definitiva. A pesar de la
técnica que se utilice, se puede
presentar recurrencia, de manera que
las alternativas utilizadas pretenden
disminuir la incidencia de ésta. El
adhesivo tisular para el manejo de esta
patologia provee buenos resultados en
cuestion de tiempo quirdrgico, confort
del paciente y disminucién de
recurrencias. Una limitante de este
tratamiento, y que no tocan los
autores, es el costo y acceso a este tipo
de recursos (adhesivo tisular) en todos
los medios, y a pesar de presentarse
como una buena opcion de
tratamiento, atn sigue predominando
la utilizacién de sutura convencional.

Dr. Jests Oscar Moya Romero

Ratnalingam V, et al. Fibrin Adhesive Is Better
Than Sutures in Plerygium Surgery. Cornea.
2010;29:485-9.

SOLO 2 PREGUNTAS DETECTAN
DEPRESION MAYOR EN EL ADOLESCENTE

La depresion mayor (DM) produce
altos indices de suicidio y morbilidad
en los adolescentes (a los 18 anos, 20%
ya sufri6 al menos 1 cuadro de DM)
por lo que su deteccién temprana es
crucial. Sin embargo, frecuentemente
los servicios de salud primarios o de
otras especialidades (como pediatria) se
encuentran saturados y los datos
clinicos que hay que obtener son
demasiados, por lo que una evaluacién
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a fondo para DM es poco viable. Una
forma de resolver esto es emplear
cuestionarios breves, sin embargo de
los existentes para DM ninguno habia
sido validado adecuadamente. Como
parte de un estudio mayor sobre salud
en adolescentes, este grupo de
Washington y Seattle estudié a 500
adolescentes (entre controles y sujetos
de estudio) de 13 a 17 anos de edad
para analizar la fiabilidad y
especificidad diagnostica del PHQ-2,
que consiste en 2 preguntas
calificadas, cada una en escala Likert
del O (para nada) al 3 (casi todos los
dias): 1) ¢Qué tan frecuentemente te
has sentido triste (1) y/o con poco
placer en las actividades que
usualmente disfrutas hacer (2)?

Hechos

De una seleccién aleatoria de 4000
adolescentes de entre 13 a 17 afos
que habian sido atendidos el afo
anterior, 2,291 (61%) completé una
escala de 10 items (incluido ahi el
PHQ-2) que se les envid por correo
electronico. Un total de 242 resultd
con mas de 3 puntos en el PHQ-2
(positivo para DM) por lo que fueron
entrevistados por teléfono con otros
mnstrumentos laboriosos y fiables para
DM. Los datos de éstos y de 202
controles fueron analizados
estadisticamente. E1 PHQ-2 resultd
con un 26% de falsos negativos
(sensibilidad de 74%) y un 25% de
falsos positivos (espectficidad de 75%).

Comentario e interpretacion

Las dos preguntas resultaron fiables y
mas o menos especificas para una
deteccion inicial de DM en
adolescentes. Un tratamiento
adecuado en este grupo tan
vulnerable podria disminuir riesgos
asociados como: falla escolar, abuso
de substancias, dependencia a
nicotina, embarazos tempranos no
deseados, aislamiento social, suicidios
y homicidios. Por otro lado muchos
de estos adolescentes con DM
podrian padecer en realidad trastorno
bipolar, sin embargo este punto quedo
fuera de los objetivos del estudio.

Dr. Cuauhtemoc Sandoval de Alba
Richardson, et al. Fvaluation of the PHQ-2 as
brief screen_for detecting mayor depression among

adolescents. Pediatrics. 2010;125:¢1097-
el103.

BEVACIZUMAB PREOPERATORIO EN
RETINOPATIA DIABETICA PROLIFERATIVA
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La inyeccion de inhibidores del factor
de crecimiento endotelial vascular
(VEGF), “bevacizumab”, se utilizan
ampliamente en retinopatia diabética
proliferativa (RDP) para reducir
hemorragia vitrea y suprimir la
neovascularizacion. Diversos estudios
apoyan su uso antes de vitrectomia.
Su vida media en vitreo es reducida,
aproximadamente 4.32 dias. La dosis
utilizada frecuentemente es 1.25 mg/
0.05 ml, la cual provee un efecto
terapéutico continuo por 2 a 3 meses.
Cuando se utiliza de forma
preoperatoria, un efecto corto por
pocos dias es suficiente; sin embargo
el efecto de bajas dosis de
bevacizumab preoperatorio para
reducir el sangrado intravitreo no ha
sido reportado. Este estudio se enfoca
en aplicacion de bajas dosis
intravitreas preoperatorias en
pacientes con RDP.

Hechos

Se incluyeron 52 ojos, con promedio
de edad de 59.1 £ 9.4 anos con RDP;
se sometieron a vitrectomia. Las
indicaciones para la cirugia fueron
hemorragia vitrea, desprendimiento
de retina 0 membrana neovascular,
todos asociados a RDP. Se tom6 un
grupo control con 40 ojos sin
aplicacion de bevacizumab y otro con
12 pacientes a los cuales se les aplico
3 dias antes de la cirugia 0.16 mg (3
o0jos), 0.31 mg (3 ojos), 0.63 mg (4
0jos) y 1.25 mg (2 ojos) dentro del
vitreo. Se realiz6 vitrectomia 25G, se
control6 el sangrado durante la
cirugia con cauterio bipolar o laser; se
registré el numero de coagulaciéon
aplicada para la hemostasia. Se
obtuvo muestra del vitreo para
medicién de VEGFE. El promedio de
manchas de coagulacion
intraoperatoria fue de 5.7£1.0 en el
grupo sin bevacizumab, mientras que
en el grupo con bevacizumab 3.2 +
0.8 (p<0.001). En el grupo de
bevacizumab, no hubo correlacién en
la dosis y el numero de coagulaciones
aplicadas (p=0.40). El promedio de
VEGF en el grupo sin bevacizumab
fue de 1880.1 £ 1927.5 pg/ml, y 24.9
+ 25.1 pg/ml para el grupo con
bevacizumab (p<0.001). En el grupo
de bevacizumab las concentraciones
de VEGT fueron 25.0-32.0 pg/ml
para 0.16 mg; 4.0-13.0 pg/ml para
0.31 mg; 2.0-48 pg/ml para 0.62 mg,
y 2-10 pg/ml para 1.25 mg; por lo
que no se encontrod correlacion
significativa entre la dosis de
bevacizumab y la concentracion de
VEGT. No se reportaron
complicaciones asociadas con la
aplicacion de bevacizumab.

http://residentes-hcg.org

Comentario e interpretacion

Este estudio demuestra aplicando
bevacizumab en pacientes con RPD,
de forma preoperatoria en dosis de
0.16 mg, la disminuci6n de la
concentracion de VEGF intravitreo es
similar a la reportada con dosis de
1.25 mg, controlando de manera
similar en sangrado intraoperatorio.
Si bien la muestra del estudio es
pequena, son datos de gran
relevancia, ya que al utilizar dosis
bajas de bevacizumab se obtienen los
mismos resultados a corto plazo que
con dosis convencionales; aunque se
requieren estudios mas amplios para
generalizar estos resultados.

Dr. Jests Oscar Moya Romero

Hattori 'L et al. Dose Of Intravitreal
Bevactzumab(Avastin) Used As Preoperative
Adjunct Therapy For Proliferative Diabetic
Retinopathy. Retina. 2010;30:761-4.

LA IMPORTANCIA DE UNA CORRECTA
DIVISION:
MAGOH Y MICROCEFALIA

El abordaje de las microcefalias en el
nifio es especialmente dificil, sobre
todo st se carecen de antecedentes de
importancia. Siempre se sospecha de
una causa genética cuando la
microcefalia es un hallazgo aislado,
pero son realmente pocos los loct
descritos que se asocian con esta
alteracion. Una gran aportacion fue
el descubrimiento del gen Lis-1,
responsable del sindrome Miller-
Diecker con lisencefalia severa. Magoh
es un componente del complejo de
unio6n al exén (CUE), un regulador
fundamental en la eliminacién de
RNAm maduros con codones de
terminacién prematuros u otros
defectos de edicion. En un modelo
previo de Drosophila se habian descrito
alteraciones en la arquitectura y
organizacion del sistema nervioso
central (SNC) en mutantes de los
componentes del CUE. Asi,
mnvestigadores del Natwonal Human
Genome Research Institute en los Estados
Unidos, realizaron una serie compleja
de experimentos en modelo murino
con ingenieria genética,
inmunohistoquimica del SNC
embrionario y electroporacion i utero
para demostrar el rol que Magoh juega
en la neurogénesis.

Hechos
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Tras un analisis de mutagénesis
mediado por N-etil-N-nitrosourea, se
identificaron y criaron ratones
mutantes para Magoh, con el alelo
Mos?2 (siendo su genotipo MagohMos?/*),
Al compararlos con controles, estos
ratones tenian un tamafio corporal y
cerebro mas pequetios (incluso tras
normalizar la relaciéon cerebro/
tamafio corporal). Asi también, sus
cortezas cerebrales estaban mas
desorganizadas, mostrando casi
ausencia de las capas II-IV; esto era
secundario a un menor nimero de
neuronas. Profundizando en estos
hallazgos, se encontr6 que en los
ratones mutantes se inducia una
diferenciaciéon neuronal mas temprana
a expensas de mitosis aberrantes (por
mala orientaciéon del huso mitotico e
inestabilidad genémica: aneuploidias y
poliploidias), asi como migraciones
ectopicas. Finalmente, esto conducia a
apoptosis masiva y pérdida del nimero
neuronal original. Por altimo, se
introdujeron a los embriones mutantes,
mediante electroporacion i utero,
copias funcionales de Magoh y de Lis-1,
lo que evitaba muchos de los cambios
observados; esto aporta evidencia de
que Magoh se encuentra corriente
arriba en la cascada funcional de Lis-1.

Comentario e interpretacion

La neurogénesis es un proceso
sumamente complejo, que involucra
gran cantidad de redes neuronales y de
interacciones celulares. La evidencia
aportada nos ayuda a comprender un
aspecto mas de este complicado
proceso: no solo importa inducir y
migrar a los neuroblastos, sino que
también dividirse en el nimero y la
orientaciéon adecuada son importantes.
Queda pendiente corrobar este
hallazgo en humanos.

Dr. Rafael Esaid Lazo Gémez

Silven, et al. The exon junction component Magoh
controls brain size by regulating neural stem cell
dwision. Nat Neurosct. 2010; 13:551-8.

CHOQUE SEPTICO:
NO SOLO METAS TEMPRANAS

Emanuel Rivers nos demostré desde
2001, que el abordaje terapéutico por
“metas tempranas” basado en ajuste
escalonado de precarga, post-carga y
contractilidad, para balancear la
entrega y demanda de oxigeno,
disminuy6 considerablemente la
mortalidad de los pacientes con
choque séptico. Sin embargo, aunque
la gran mayoria recibi6 la
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antibiéticoterapia en las 6 primeras
horas, no se analiz6 de forma
minuciosa el beneficio de la
administracién mas temprana. Y
aunque las guias clinicas mas actuales
recomiendan la administracion de
antibiéticos en la primera hora, la
solidez de evidencia y la prioridad del
antibidtico dentro del algoritmo atn es
incierta.

Hechos

Se realiz6 un estudio retrospectivo en
un centro estadounidense, sobre 261
pacientes con sepsis severa o choque
séptico, en quienes se inici6 el
protocolo terapéutico de “metas
tempranas”. Se analiz6 el impacto en
la mortalidad segtn el tiempo al inicio
del antibi6tico. Todos recibieron el
antibidtico desde el servicio de
urgencias y se confirmé por cultivo
que al antibidtico administrado fue el
correcto en un 85%. Con esto la
mortalidad en general fue de 35%.
Efectivamente, se encontr6 una
diferencia estadisticamente
significativa en mortalidad
intrahospitalaria en los que recibieron
el antibidtico en la primera hora
después de la evaluacion inicial
(19.5%), comparado con los que los
recibieron después (33%), con un OR
de 0.3 (p=0.02).

Comentario e interpretacion

Este, al igual que otros 2 estudios
retrospectivos, brinda solidez a la
afirmacién de que el tiempo a la
administracion de antibiéticos puede ser
un factor decisivo para el prondstico de los
pacientes, especificamente en la primera
hora después de la sospecha de sepsis
severa o choque séptico. Por el disenio
retrospectivo, no se pueden descartar
sesgos de seleccion, como el hecho de que
los pacientes mas graves pudieron haber
recibido el antibiético de forma mas
temprana intencionalmente. Ademas por
haber sido en un sélo centro, con un
manejo tan homogéneo, se vuelve mas
dificil generalizar estos resultados a otros
centros en los que no se dispone de las
mismas capacidades de respuesta, por
ejemplo: en promedio recibieron el
antibiético en menos de 2 horas, algo que
en ningan otro estudio se habia observado.

Dr. Miguel Angel Ibarra Estrada

Gaieski DE et al. Impact of time to antibiotics on
survwal in patients with severe sepsis or seplic
shock in whom early goal-directed therapy was
tnitiated in the emergency department. Crit Care
Med. 2010;38:1045-55.

http://residentes-hcg.org

REHABILITACION DEL MIEMBRO SUPERIOR
POSTERIOR A EVC, ASISTIDA CON ROBOT

Los dispositivos de rehabilitacion
robotica, tienen la capacidad de
brindar terapia de alta intensidad con
la ventaja de ser reproducible, lo que
facilita la realizacion de medicina
basada en evidencia (MBE) en esta
area (tan carente de ésta). Médicos
rehabilitadores y de distintas
disciplinas llevaron a cabo este estudio
multicéntrico, aleatorizado, con el
objetivo de determinar si un protocolo
de neurorehabilitacion utilizando el
sistema robo6tico MI'T-Manus
(Interactive Motion Technologies)
supera a las técnicas convencionales
rehabilitatorias del miembro superior
(MS) en cuanto a lo que de
funcionalidad y calidad de vida se
refiere, en pacientes que han sufrido
un infarto cerebral.

Hechos

Ingresaron al estudio 127 pacientes
mayores de 18 afios, con déficit motor
de moderado a severo en el MS,
consecuencia de un infarto cerebral, y
que dicho evento hubiese ocurrido al
menos 6 meses atras. La mitad de ellos
recibi6 terapia asistida con robot y la
otra mitad terapia convencional
asistida por un fisioterapeuta.
Bésicamente se busc6 implementar
movilizaciones pasivas en todos los
arcos de movimiento de las distintas
articulaciones del MS, con el fin de
mejorar el control voluntario, la fuerza
y las tareas basicas del MS, incluyendo
la prensiéon manual, asi como reducir
el grado de espasticidad en un numero
importante de los casos. Al cabo de 12
semanas se evalu6 la mejoria
utilizando la escala de Fulg-Meyer
(recuperaciéon motora post-EVC), en la
que no se observo una diferencia
significativa en cuanto a la mejoria del
control motor; a diferencia de una
segunda evaluacion realizada a las 36
semanas en donde si se observo una
discreta mejoria significativa en el
grupo tratado con el robot. Los autores
reportan que en un segundo ajuste del
analisis, los efectos del tratamiento
fueron similares entre ambos grupos.

Comentario e interpretacion

En la basqueda de estrategias
rehabilitatorias para el manejo de las
secuelas de infarto cerebral, este
estudio no sustent6 la utilizacion de la
asistencia robotica para la
rehabilitacion de la discapacidad del
MS, y aunque en el analisis del coste-
beneficio resulté muy parejo en ambos
grupos habra que considerar una serie
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de elementos (interaccion terapeuta-
paciente), antes de permitir que la
tecnologia desplace el rol del
fisioterapeuta.

Dr. Abraham Sprague Castro
Lo AG, et al. Robot-Assisted Therapy for Long-

Term Upper-Limb Impairment afler Stroke. N Engl
J Med 2010;362:1772-83.

EPILEPSIAS COGNITIVAS:
¢UN HECHO O SOLO UNA IDEA ORIGINAL?

La actividad epileptiforme se define
como una alteracion, ya sea en la
cantidad o calidad, de la actividad
neuronal cerebral, que es paroxistica.
Como todo clinico sabe, estas
actividades se manifiestan como
alteraciones en cualquiera de las
funciones que gobierna el cerebro:
desde aberraciones autonémicas del
sindrome de Panayiotopoulos, pasando
por las clasicas convulsiones
hipermotoras del I6bulo frontal, hasta
las ausencias caracteristicas del petit mal.
Sin embargo, si es capaz de producir
todas estas alteraciones, jpor qué no se
pueden manifestar como alteraciones
en las funciones mentales superiores?
Esto es lo que se ha llamado como
epilepsias cognitivas, cuya existencia
esta fuertemente debatida.
Investigadores de la University of Texas
Health Science Center, en Houston, han
aportado evidencia a favor de esta
controversia.

Hechos

Revisaron retrospectivamente los
expedientes de 22 pacientes con
trastornos del aprendizaje o con
desarrollo cognitivo atipico (como
rasgos de trastornos generalizados del
desarrollo, TDAH, trastornos del
lenguaje, etcétera), que no habian
respondido a la terapia
psicopedagogica habitual, y

CYM. VoL. 1, N° 18

FUNDADA EN GUADALAJARA JALISCO, MEXICO; EL | DE SEPTIEMBRE DE 2009

MR

compararon la respuesta clinica y
electroencefalografica (EEG) tras el
tratamiento con antiepilépticos (AE).
En mas de 75% de estos niflos se
encontraron descargas en el EEG
inicial, siendo el grafoelemento mas
comun el de onda aguda (>60%) focal
o multifocal, con pobre significado
localizador, pero que era consistente en
EEG subsecuentes. A dichos pacientes
se les inici6 tratamiento con AE, siendo
el mas cominmente indicado
carbamacepina (31%), seguido de
valproato y oxcarbacepina (19% cada
uno). Tras el reajuste de dosis, cerca de
80% de los nifios presenté mejoria
clinica y en el EEG, que persistié por
varios afios. La mayoria de los
pacientes tan solo requiri6é un farmaco

AE.
Comentario e interpretacion

Aunque este estudio presenta varias
fallas metodologicas (no hubo un
grupo control, no se controlaron los
tiempos de evaluacion ni factores
agregados), aporta pruebas sobre la
existencia de esta patologia. Ardila e/
al en trabajos previos ya
argumentaban a favor del
reconocimiento de estos trastornos,
en vista de que ciertos sindromes
epilépticos de manera caracteristica
presentan alteraciones
neuropsicologicas reversibles al curso
de las crisis epilépticos. Quiza este
entrando a una nueva frontera en la
que aprendamos a evaluar y tratar de
manera mas integral a los trastornos
cognitivo-conductuales, borrando la
divisién entre lo primario y lo
organico. Por supuesto, no debemos
conformarnos con esto, se necesitan
estudios mas contudentes.

Dr. Rafael Esaid Lazo Gémez

Frye, et al. Electroencephalogram discharges in
atypical cognitive development. [J Child Neurol.
2010;25:556-66.

http://residentes-hcg.org
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CALENDARIO: Estimado lector:

Lo invitamos a visitar la pagina hermana del grupo de Geriatria del Hospital Civil
de Guadalajara “Fray Antonio Alcalde”. Su participacién sera muy apreciada para hacer
Curso:“Atencion hospitalaria en crecer este buen proyecto:
enfermeria médico-quirtrgica”

, http://mx.groups.vahoo.com/group/Geriatria Iray Antonio Alcalde/
Curso: “Elaboracién de

protocolos y andlisis de la
informacion en investigacion
clinica”

Curso: “Manejo integral del
paciente con sobrepeso-
obesidad”
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