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Editorial

Dr. Masami Yamamoto C.
Editor Jefe
Contacto Cientifico

Contacto: myamamoto@alemana.cl

Aunque muchos estemos de vacaciones, el comité edi-
torial de la Revista Contacto Cientifico sigue trabajando,
presentando su primer nimero de febrero y alcanzando
asi los 6 numeros al afo. Esto es un requisito para la incor-
poracién a buscadores como Scielo o Lilacs. El ingreso a
Pubmed, serd una meta a largo plazo de nuestra revista
institucional y un objetivo ineludible para el grupo médi-
co de Clinica Alemana. Este nimero representa un gran
avance en la capacidad de nuestro equipo profesional
en crear documentos de valor académico y docente para
nuestro medio.

La educacién médica se ha convertido en un asunto
de medicion también. La docencia y la adquisicién de
competencias pueden ser objetivables. Su optimiza-
cion es de interés general, dado que un procedimiento
que se aprende con 5 repeticiones o 50 tiene un costo
totalmente diferente. Al respecto, es una gran pregun-
ta la cantidad de procedimientos que como primer
operador debe realizar un cirujano para poder realizar
una colecistectomia laparoscopica en forma segura.
Para esto hay respuestas de diversas publicaciones. Sin
embargo, sabemos que a mayor cantidad de casos y
complicaciones haya visto un médico, mayor experien-
cia y probabilidad de éxito en futuras intervenciones.
Es el valor de la experiencia. Aquellos procedimientos
mas generalizados, comunes, son facilmente estanda-
rizables. Las cirugias mas complejas o infrecuentes son
dificiles de medir, y para ello hay pocos estudios. Pro-
bablemente, estos ultimos son los que distinguen las

instituciones mas complejas. Los procedimientos no
quirargicos también tienen procesos de evaluacién:
la instalacion de catéteres, las maniobras de reanima-
cion, etc. Sin duda la educacion médica esta dando
pasos concretos hacia la optimizaciéon de resultados
docentes, permitiendo estandarizar la entrega de
competencias.

Destacan entre las revistas de educaciéon médica Acade-
mic Medicine (impact factor 3,524) y Medical Education
(IF = 3,176). Kebede, en su carta al editor en Academic
Medicine de febrero de este afo, ha mencionado tres
ideas centrales de la educacion médica. Primero, que las
escuelas debieran considerar mas la salud publica como
un objetivo central, y no como un ramo introductorio a
la medicina. Segundo, que la educaciéon debe transitar
desde la memorizacién hacia la capacidad de resolver
problemas.Y por ultimo, la investigaciéon debe tener una
priorizacién en cuanto a beneficio comunitario, logrando
beneficios a una poblaciéon mayor, o grupos vulnerables,
permitiendo orientar los esfuerzos.

Al respecto, Contacto Cientifico es una revista de revision,
con fines de educacién y extension, la cual tiene un gran
rol en la educacién de estudiantes de medicina y en la
formaciéon continua de médicos titulados. Se incluirdn
articulos originales segun el interés de los autores, y esta-
rd abierta a autores externos a Clinica Alemana, siempre
que sus articulos contribuyan a nuestra institucién y al
medio nacional.
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Articulo de revision

Alargamiento y reconstruccion de extremidades:
conceptos actuales y revision de tema

Dr. Pablo Wagner H.
Unidad de Tobillo y Pie
Departamento de Traumatologia

Clinica Alemana de Santiago, Facultad de Medicina Clinica Alemana,

Universidad del Desarrollo, Santiago, Chile

Email: pwagnerh1@gmail.com

Resumen

El alargamiento y reconstrucciéon de extremidades
trata las discrepancias de longitud y las deformi-
dades de extremidades tanto superiores como in-
feriores. Lograr un adecuado tratamiento en forma
temprana evita secuelas irreversibles.

Los métodos de tratamiento existentes son fijado-
res externos y/o internos. Los fijadores externos
tienen una alta frecuencia de infecciones super-
ficiales a través de las agujas, sin embargo son
altamente versatiles, siendo capaces de corregir
practicamente cualquier deformidad. Los fijadores
internos (por ejemplo clavos intramedulares) no
pueden corregir grandes deformidades, asi como
tampoco realizar grandes alargamientos, sin em-
bargo su frecuencia de complicaciones es mucho
menor.

Estos métodos de tratamiento logran resultados
muy precisos. Logran un margen de error en la co-
rreccién de 1 grado y 3.5 mm de longitud, lo cual
no tiene consecuencias mecdanicas para una extre-
midad. La tasa de satisfaccion es de alrededor de
90% logrando un alivio del dolor significativo. La
reconstruccion de extremidades puede solucionar

patologias de la mas variada indole, aliviando, to-
tal o parcialmente, sintomas derivados de defor-
midades esqueléticas. Sin embargo es importante
tratar estas deformidades tempranamente para lo-
grar una correccion y alivio de sintomas duradero
y confiable.

Abstract

Limb lengthening and reconstruction surgery
treats the upper and lower extremities length
discrepancies and deformities. To perform this
surgery early in life prevents the appearance of
important functional sequelae.

Treatment methods are internal or external fixators.
External fixators haveahigh frequency of superficial
infections, however they are very versatile, being
able to correct virtually any deformity. The internal
fixators (e.g. intramedullary nails) cannot correct
large deformities, nor make big lengthenings,
however their complication rate is much lower.
Regarding their surgical results, these treatment
methods are quite precise. They achieve a skeletal
correction within an error of less than 1 degree and
3.5 mm in length. The satisfaction rate is around
90% achieving a significant pain relief.
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The extremities reconstruction can solve
pathologies of most varied nature, improving
partially or completely symptoms derived from
skeletal deformities. However it is important to
treat these deformities early in life to achieve
durable and reliable symptoms relief.

Introduccion

El alargamiento y reconstruccidon de extremidades
son tratamientos aplicados a cuadros de discrepan-
cias de longitud y a deformidades de extremidades
respectivamente. En los ultimos 20 afios ha habido
un gran avance en el conocimiento y tecnologia
disponible para tratar estas patologias, mejorando
significativamente la precisién del tratamiento y
la tolerancia del paciente al mismo. Tanto las dis-
crepancias de longitud de extremidades como las
deformidades son causa creciente de motivo de
consulta debido a la discapacidad funcional que
pueden producir.

A través de la historia, el alargamiento y correc-
cion de deformidades en extremidades ha sufrido
multiples modificaciones. Inicialmente fue descrita
por Codivilla®” como una osteotomia (corte en el
hueso) asociada a tracciéon con hasta 75kg. Poste-
riormente se han realizado multiples avances en la
técnica, entre los que destacan una drastica dismi-
nuciéon en la velocidad de distraccion, adecuado
manejo de partes blandas, mejoras en la estabili-
dad 6sea, entre otras cosas.

Esto ha logrado una creciente mejora en la toleran-
cia del paciente al procedimiento, menores compli-
caciones y una disminucién en la morbimortalidad.
Un gran responsable del importante avance en re-
construccion de extremidades fue el ruso Gavril Ili-
zarov (1921-1992), quien describié por primera vez
la capacidad de autoregeneraciéon 6sea. Mediante
una distraccion de hasta 1 mm diario, fraccionado
en multiples veces al dia, se logra la regeneracion
Osea, o llamada osteogénesis por distraccion. Este
proceso consiste en la capacidad del hueso frente a
una osteotomia (corte en el hueso) y a una distrac-
cion progresiva milimétrica, de formar nuevo hue-
so (osteogénesis). Si a esta distraccidon progresiva
se le agrega una lenta correcciéon de una deformi-
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dad 6sea subyacente, se logrard un alargamiento
al mismo tiempo que una correccion de la defor-
midad 6sea ?.

Discrepancias y deformidades

de extremidades

La discrepancia de longitud de extremidades es
una condiciéon muy frecuente en la poblacién ge-
neral. Hasta un 30% presenta hasta 1.5 cm de dife-
rencia en la longitud de sus extremidades inferio-
res ®#%_A pesar que no ha sido posible identificar
claramente en estudios qué alteraciones biomeca-
nicas producen la discrepancia de extremidades, se
recomienda corregir, ya sea mediante plantillas o
cirugia, las diferencias de longitud de extremida-
des de mas de 1.5 cm. Esa diferencia puede cau-
sar en la adultez molestias en el drea dorsolumbar,
caderas, rodillas e incluso en zona cervical. Se ha
demostrado que la diferencia en la longitud de ex-
tremidades es uno de los factores de riesgo para
desarrollar artrosis de rodilla ®®. Los sintomas que
aparecen son explicados probablemente por las
siguientes razones: asimetria en la actividad mus-
cular, desviacion compensatoria de la columna, co-
jera (dificil de percibir en ocasiones), alteraciones
de eje mecdnico y carga de peso en ciertas articu-
laciones, entre otras.

Las deformidades en las extremidades se encuen-
tran en casos de secuelas post-traumaticas, post-
tumorales, idiopaticas, congénitas, entre otras. A
diferencia de las discrepancias de longitud, tienen
consecuencias biomecanicas facilmente evalua-
bles y cuantificables. Estas se centran en la diferen-
cia en el eje mecdanico de carga que se produce al
contactar el pie en el suelo. Luego de este apoyo
se produce una transferencia de presiones que,
en condiciones ideales, debe pasar por el centro
del tobillo, rodilla para terminar en el centro de la
cadera (Figura 1) ). Desviaciones en esta linea de
carga (eje mecdnico), pueden producir artrosis en
las articulaciones vecinas, debido a una carga asi-
métrica y no fisiolégica sobre esa articulacién (por
ejemplo artrosis de platillo tibial medial en casos
de genu varo). La artrosis es mas grave y de apari-
ciéon temprana, en casos de deformidades mayores
y con inestabilidad articular asociada.
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Figura 1. Eje mecanico y anatémico de la extremidad
con los angulos articulares promedio

Standard Measurements:
Frontal Plane

Anatomic
Axis Lines

NSA
mLPFA = 90 =130°
(85-95°) (124-136"

D=4 mm
(4-16 mm)
mLDFA = 87° alLDFA = 81°
(85-90%) (79-83")
JLCA=0°
0+2°
mMPTA = 87° aMPTA = 87°
(85-90°) (85-90°%)
mLDTA = 89° alLDTA= 89°

22014 Sinai Hospital of Baltimore

Reprinted with permission from the Rubin Institute for Advanced
Orthopedics, Sinai Hospital of Baltimore.

Por estas razones esta especialidad se centra en
corregir la discrepancia de longitud y las defor-
midades de extremidades evitando secuelas en el
aparato locomotor. Las patologias mas frecuente-
mente encontradas son cuadros congénitos mus-
culoesqueléticos (pie bot, hemimelia fibular), de-
formidades post-traumdticas o post-tumorales,
deformidades idiopaticas, entre otras.

Talla baja y displasias esqueléticas

Otro cuadro que esta siendo frecuente causa de
consulta es la talla baja. La talla baja patoldgica es
frecuente en casos de displasias esqueléticas, sien-
do la mas habitual la acondroplasia. En estos casos
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se encuentran extremidades de menor longitud,
centrada en la zona proximal de la extremidad, hu-
mero en el caso de la extremidad superior y fémur
en la extremidad inferior (llamada rhizomelia)®.
Ademads es casi de regla una deformidad en varo bi-
lateral de las extremidades inferiores, dependiente
tanto de la tibia proximal como del fémur distal.
Esta deformidad es en términos de funcionalidad
futura la mas importante a corregir, ya que puede
[levar a artrosis de rodilla a mediano plazo. En otro
plano, hay creciente interés por aumento de esta-
tura es pacientes con talla baja fisiolégica. Esto por
motivos culturales, sociales e incluso econémicos
©10 En estos, dependiendo de su objetivo de esta-
tura, se le plantea un alargamiento en 2 segmentos
(ambas tibias o fémures) o a los 4 segmentos (fé-
mures y tibias).

La mayoria de estas patologias se inician en la in-
fancia, momento en el que es beneficioso comen-
zar la correccién, ya que se aprovecha el mismo
crecimiento 6seo del infante para corregir deformi-
dades o asimetrias en la longitud de extremidades.
Lamentablemente en la mayoria de los casos los
pacientes consultan en la adultez, cuando algun
sintoma ya ha comenzado a limitar sus actividades
de la vida diaria. Estos sintomas son frecuentemen-
te consecuencia de una artrosis. Cuando esta es
inicial, la correccion de la deformidad esquelética
puede ser exitosa en aliviar, al menos parcialmente,
los sintomas articulares. Sin embargo, si la artrosis
es avanzada, una correccién de la deformidad no
serd efectiva en mejorar los sintomas, siendo ne-
cesario otro procedimiento (fijacién o reemplazo
articular).

Técnicas de alargamiento y correccion

de las deformidades

Todas las técnicas de alargamiento y correccién
de deformidades mediante osteogénesis por dis-
traccién se realizan a una velocidad de aproxima-
damente 1 mm al dia fraccionado en 4 veces. Este
proceso se inicia una semana después de realizada
la osteotomia (corte en el hueso). Opciones quirur-
gicas para realizar esta distraccion consisten en fi-
jadores externos, que pueden ser monolaterales o
circulares, y en fijadores internos, como los clavos
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intramedulares motorizados. Todas las correccio-
nes 6seas deben ser realizadas por el mismo pa-
ciente en forma ambulatoria y diaria de acuerdo a
una pauta entregada por el tratante. Varias veces
al dia el paciente debe girar una barra o activar un
motor una cierta cantidad. Esto es lo que logrard la
correccién 6sea deseada.

Es importante destacar que las opciones qui-
rdrgicas que se describirdn a continuaciéon son
principalmente utilizadas en adultos. En infantes
muchas de las patologias son tratables mediante
el actuar sobre los cartilagos de crecimiento, pu-
diéndose enlentecer el crecimiento o corregir una
deformidad, en caso de una diferencia de longitud
o de una deformidad en las extremidades, respec-
tivamente.

Los fijadores externos son aparatos que a través de
agujas o pins que atraviesan el hueso (y todas las es-
tructuras blandas que lo rodean) son capaces de movi-
lizar el hueso en la direccién y velocidad que decida el
cirujano. Estos son molestos (principalmente durante
las primeras semanas), debido a que las agujas o pins
deben atravesar estructuras inervadas (como muscu-
los, fascia, ligamentos, periostio, etc.) antes de llegar al
hueso. Ademas estas agujas, debido a su contacto con
el exterior y la piel, sufren infecciones superficiales fre-
cuentes si no se realiza un frecuente y adecuado aseo
local®. La configuracién del fijador (monolateral, hibri-
do, circular, etc.) es definida dependiendo de la pato-
logia a corregir, localizacion de la deformidad (fémur,
tibia, pie, etc.), necesidad de correccion multiplanar o
uniplanar, entre otros factores. Es importante conside-
rar que la estabilidad de un fijador esta directamente
relacionada con la cantidad de planos que estabiliza,
el nimero de puntos de fijacion 6sea, la resistencia del
material del fijador, la distancia del fijador al hueso,
entre muchos otros factores. En 1995 fue desarrolla-
do un nuevo concepto en fijadores externos circulares
tipo hexdpodos, el Taylor spatial frame® (Smith and
Nephew, Memphis, TN, USA). Estos cambiaron el con-
cepto de correccion de deformidades basandose en un
hexdpodo (6 barras oblicuas uniendo 2 anillos). Gracias
a esta configuracion se pueden corregir multiples pla-
nos (incluyendo rotaciones) con la variacién coordina-
day milimétrica de las barras oblicuas (Figura 2).
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Figura 2. Fijador externo tipo hexapodo Taylor Spatial
Frame®. Nétese las barras oblicuas en multiples direc-
ciones.

Los fijadores internos son clavos intramedulares moto-
rizados que son capaces de alargarse estando dentro
del hueso frente a un estimulo externo aplicado por el
paciente (puede ser campo magnético, movimiento, on-
das, etc.). Sélo estan disponibles para huesos tubulares
grandes (fémur, tibia y himero) y no para pie o antebra-
zo por ejemplo. Estos tienen algunas limitaciones vs los
fijadores externos. Por ejemplo son capaces de distraer
s6lo hasta 8 cm (los externos tienen una capacidad teéri-
ca de alargamiento ilimitada) y su capacidad de corregir
deformidades es menor que los fijadores externos. Sin
embargo tienen la gran ventaja de ser mucho mejor to-
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lerados, tener menos complicaciones, mayor satisfaccion
de los pacientes y de ser suficientes en la gran mayoria
de los casos, manteniendo los mismos resultados finales.

Resultados y complicaciones

Desde el punto de vista de la precisién de las cirugias
de deformidades y alargamiento, estas tienen un mar-
gen de error de 3.5 mm en el largo total objetivo V. La
correccion de las deformidades tiene una precision de

Figura 3. Paciente acondroplasico pre y post alargamiento

——
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1 grado con el fijador externo (23, La satisfaccion de
los pacientes es alta, 90% © 12,

Los resultados funcionales son diferentes dependien-
do de la causa que originé la cirugia (Figura 3). En ge-
neral pacientes que fueron intervenidos por una talla
baja fisioldgica (razén cosmética y no funcional), tie-
nen resultados de satisfaccion algo peores que aque-
llos operados por una deformidad 1%,
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Dentro de las complicaciones, debemos separar por
técnica quirdrgica ocupada. Los fijadores externos
tienen una alta frecuencia de infecciones superficia-
les (70%-90%) que sin embargo son de facil y rdpida
solucidn (antibidticos orales y aseo) 9,

Ademds, debido a que la musculatura, ligamentos,
fascia, entre otros, también se van alargando, la fre-
cuencia de contracturas articulares, subluxaciones
articulares, dificultad en la movilidad articular y dolor
puede llegar a un 15% si no se realizan las adecua-
das liberaciones de partes blandas al momento de la
cirugia y no se realiza un adecuado seguimiento del
paciente (>0,

Neuropatias por distracciéon ocurren en casos en que
las partes blandas no se hayan ido regenerando a la
velocidad que se estad alargando la extremidad. En
estos casos se debe disminuir la velocidad de distrac-
cién por unos dias hasta que remitan los sintomas %,

Conclusiones

La técnica de alargamiento de extremidades, inclu-
yendo el conocimiento de la biologia y remodelacién
Osea, asi como la adaptacion de las partes blandas
al alargamiento ha aumentado exponencialmente
en los ultimos 50 afnos, presentando un gran avan-
ce en la tecnologia aplicada en los ultimos 20 afos.
La siguiente evolucién en la cirugia de alargamiento
de extremidades es lograr una automatizacién en el
alargamiento, es decir que no requiera intervencion
del paciente para cumplir con la meta del alarga-
miento. La intervencién del paciente pone en riesgo
la rigurosidad del tratamiento y con eso, el éxito del
resultado final.

La reconstrucciéon y alargamiento de extremidades
es una subespecialidad muy joven dentro de la Or-
topedia y Traumatologia, tanto en Chile como en el
mundo. Esta es muy poco conocida no sélo a nivel
de la poblacién general, sino también entre las es-
pecialidades de la medicina. Las consecuencias de la
dismetria y/o deformidades de extremidades pueden
llegar a ser muy limitantes, por lo que es importante
que se tenga conocimiento de que estas patologias
tienen solucién, siempre y cuando se le ofrezca a los
pacientes en forma temprana.
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Resumen

La ingestién de cuerpo extraio (CE) es frecuente en
la infancia, requiriendo el 10-20% extraccidon endos-
copica.

Objetivo: analizar las caracteristicas demogréficas,
clinicas y endoscépicas de los pacientes que requie-
ren manejo endoscopico.

Pacientes y método: menores de 15 afos ingresados
entre noviembre 2007 y noviembre 2011. Se com-
pleté formulario con datos desde la ingestion hasta
la extraccién del CE.

Resultados: 170 pacientes, 52,4% varones, edad pro-
medio: 4 afosy 3 meses.En 78,5% la ingestiéon de CE
ocurre en el hogar, el 82,1% consulta en las primeras
2 hrs. Los sintomas post ingestion fueron digestivos,

respiratorios y dolor local. La localizacion fue con Rx.
en 87,6%. En el 91,8 % se extrajo el CE. Localizacion:
1,3% retrofaringeo, 69,3% esé6fago, 23% estémago,
1,9% duodeno, 3,8% distal a duodeno. Los CE mas
frecuentes fueron los redondos (56,4%) y entre ellos
las monedas, punzantes (24,1%), baterias (14,7%),
imanes (2,9%) y de gran tamafo (1,8%). Se encontré
lesién de mucosa en el 53,5 %, requiriendo hospita-
lizacién el 9,8%.

Conclusiones: la ingestién de CE ocurre en el hogar
y es mas frecuente en pre escolares. El CE mas fre-
cuente fue la moneda. La localizacién del CE fue con
Rx. simple. No hubo fracaso ni complicaciones en la
extraccion endoscoépica.

Palabras claves: cuerpo extraio, extraccion
endoscopica, edad pediatrica.
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Abstract

Foreign Body (FB) ingestion is common in childhood,
often requiring endoscopic removal in 10-20% of
cases.

Objective: describe demographic, clinical and
endoscopicfeatures of patients requiring endoscopic
management of FB ingestion.

Patients and methods: Children under 15 years
of age, requiring endoscopic management of
ingested FB, were enrolled between November
2007 and November 2011. Data was registered on
standardized forms covering time of ingestion of FB
until after FB extraction.

Results: Of the 170 patients requiring endoscopic
management, 52.4% were males, age mean 4,3
years. Ingestion of FB occurs at home in 78.5% and
82.1% sought medical attention within the first 2
hrs.Symptomsafteringestion were gastrointestinal,
respiratory and localized pain. In 87.6% of cases
X-rays revealed FB location. The FB was extracted
in 91.8% of patients. FB location sites: retropharynx
1.3%, esophagus 69.3%, stomach 23%, duodenum
1.9% and 3.8% were distal to the duodenum. Most
FBs (56.4%) were round, mainly coins; the rest were
sharp objects (24.1%); batteries (14.7%); magnets
(2.9%) and large objects (1.8 %). Mucosal lesion
was found in 53.5% of patients, 9.8% required
hospitalization.

Conclusions: FB ingestion occurs primarily at home
and is most common in preschoolers. Coins are the
most common FB ingested. The location of the FB
was detected with x- rays. There were no failures or
complications in endoscopic removal in this series.

Keywords: foreign body, endoscopic removal,
childhood.

Introduccion

La ingestién de cuerpo extrano (CE) es un accidente
frecuente en los nifios, ya que como parte de su de-
sarrollo se llevan a la boca toda clase de objetos®.
Seguimiento de nifios sanos ha mostrado que alre-
dedor de un 4% se traga una moneda en los prime-
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ros anos de vida @. La ingestion de CE constituye
un motivo de consulta en servicios de urgencia, solo
un 10-20 % requiere resolucién endoscédpica y en
forma excepcional tratamiento quirdrgico ©#. Las
complicaciones graves como perforaciones, fistulas
a 6rganos vecinos o grandes vasos, son poco fre-
cuentes pero implican riesgo vital 2.

El tipo de CE varia de un pais a otro, dependiendo de
factores culturales, ambientales y alimentarios‘%'3),
La conducta con los CE digestivos se basa en pre-
sencia de sintomas, sus caracteristicas (tamano, for-
ma y composicidn) y localizacién (1419,

El objetivo del estudio es evaluar las caracteristicas
clinicas y endoscopicas de los pacientes con CE que
ingresan al Servicio de Urgencia de Clinica Alemana
(SUCA) para extraccion endoscépica.

Pacientes y método

Se estudiaron en forma correlativa pacientes referi-
dos a SUCA para extraccion de CE, ingresados entre
noviembre de 2007 y noviembre de 2011, prove-
nientes de centros hospitalarios publicos y privados.
La conducta seguida se basé en la “Pauta de Mane-
jo de CE Digestivo”, documento interno de Clinica
Alemana de Santiago (CAS) (Tabla 1). Se registraron
los datos demogréficos, clinicos y endoscépicos de
acuerdo a un protocolo preexistente. La endoscopia
fue realizada por un gastroenterdlogo infantil de
CAS, bajo sedacion administrada por anestesiélogo
pediatrico. Se realizé el analisis de datos con estadis-
tica descriptiva con medidas de frecuencia, tenden-
cia central y dispersion.

Resultados

Durante el periodo, 170 pacientes con CE requi-
rieron evaluacién endoscépica. Las caracteristicas
demogréficas se muestran en la Tabla 2. El 77,6%
presenté sintomas post ingestion del CE, los que ge-
neralmente estaban asociados: digestivos en 44,2%,
dolor local 34,5%, respiratorios 30,3% vy otros 1,8%.

El tiempo entre ingestion del CE y consulta al Servi-
cio de Urgencia se observa en el Grafico 1, destacan-
do que el 82,1% consulta durante las dos primeras
horas.
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Tabla 1. Pauta de Extraccion de Cuerpo Extrafio (CE) Digestivo Alto en Clinica Alemana (CAS)

Tipo de CE En Esofago

Moneda Siempre remover

Sintomatico: urgente
Asintomatico: antes de 24 hrs

> de 2 cm extraer precozmente.

Pilas tipo boton Extraccién urgente

Corto punzante Extraccién urgente

Alimento Sintomatico: extraccién urgente
Asintomatico: antes de 12 hrs.

CE grandes* Extraccion programada

Iman Si son 2 0 mas extraer urgente
Si es uno extracciéon programada
Evitar contacto con articulos metalicos
externos.

Droga No endoscopia

En Estomago y duodeno

Observar hasta por 3-4 semanas
Mayores de 2 cm considerar extraccién
precoz.

Observar hasta 48 hrs.

Extraccién urgente

Extraccion programada

Si son 2 0 mas extraer urgente

Si es una extraccion programada
Evitar contacto con articulos metalicos
externos.

No endoscopia

*CE grandes en lactantes: > 3 x2 cm y en preescolary escolar: > 5x2 cm

Tabla 2. Caracteristicas demograficas de los pacientes

Edad: promedio: 4 afos 3 meses (1 mes a 14 afios 9m)
Lactantes: 50 (vardén: 21), Preescolares 77 (varén: 44), Escolares: 43 (varon: 24)
Sexo: masculino: 89 (52,4%)
femenino: 81 (47,6%)
Procedencia: hospitales publicos: 79 (46,5%)
CAS: 62 (36,5%)
Otros centros privados: 29 (17,1%)
Lugar de ingestién del CE: Su casa: 78,5%, Otras casas: 11,5%

Colegio: 4,9 %, Via publica: 4.1%, Restaurante: 0,6%

CAS: Clinica Alemana de Santiago
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Grafico 1. Tiempo transcurrido entre la ingestion del CE y consulta en Servicio de Urgencia.
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En 65 casos (39,6%) se intentaron maniobras de ex-
traccioén, aplicadas por el cuidador del nifo, como
compresién abdominal y/o toracica en 33,8%, in-
tento de extraccion manual 26,1%, maniobras
asociadas 18,5%, cambio de posicién 13,8%, ad-
ministracion de liquidos 4, 6% , siendo todas ellas
fallidas.

El tipo de CE se describe en la Tabla 3 siendo los mds
frecuentes los redondos y/o romos. El 87 % eran ra-
diopacos y el 94,7% unicos.

Tabla 3. Caracteristicas de cuerpos extranos ingeridos

Caracteristica

Romos-Redondos
Corto punzante
Pilas tipo botén
Iman

CE de gran tamano

Total

De los 96 objetos romos, 67 (69,8%) fueron monedas, las
que se detallan en Tabla 4, siendo la mas frecuente la de
$10. Los otros objetos redondos fueron botones, ruedas,
argollas de llaveros, anillo, bolas de diversos materiales,
tuerca, piedra, alimentos y carozo de guinda.

Los objetos corto punzantes tenian diversos origenes
como trozos de vidrio, plastico y discos compactos;
tornillos, alfileres y agujas de costura; medallas y aros
de forma irregular, articulos de ortodoncia, pinches;
alimentos (espina de pescado y huesos de pollo); alfi-
leres de gancho, clips, ganchos y miscelaneas.

n %
96 56,5
41 24,1
25 14,7
5 2,9
3 1,8

170 100,0
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Tabla 4. Tipo y didmetro de monedas extraidas

Tipo de moneda* y diametro

$1y5 15.5 mm
$10 21.0 mm
$50-100-500  23-27 mm

No identificadas

Total

4 6,0
37 55,2
20 29,9

6 89
67 100,0

* Monedas chilenas

Las baterias tipo botén, entre 7 y 20 mm, estaban
en desuso, pertenecian a equipos o juegos electro-
nicos. Se extrajeron 22/25 pilas, 10 de es6fagoy 12
de estémago. De las 3 que no se extrajeron, 2 es-
taban distales al alcance del endoscopio y una no
se encontré, pero si se observo lesién mucosa por
su paso.

Los imanes fueron de diversa forma y tamafo (una
flor, un botén y tres imanes redondos pequeios).
Solo en un caso se encontré dos imanes adheridos.

Del total de los CE, veinte (11,8%) correspondian
a articulos utilizados por nifos, como juguetes
redondos (10), pinches (3), alfileres de gancho (4)

y medallas (3). Los objetos ingeridos en el colegio
fueron: alfileres en dos casos en uso en actividades
escolares y los otros objetos fueron monedas, ju-
guetes y alimento. En diez pacientes (5,9%) el CE
fue alimento impactado en eséfago, de los cuales
cuatro fueron punzantes.

La Tabla 5 detalla el método diagndstico utilizado
para determinar la localizacién del CE. La Rx simple
fue concluyente en 86,5 % de los casos. Se usé ra-
dioscopia intra procedimiento en nueve casos y se
pudo determinar que en cuatro el CE estaba en es-
tédmago, entre restos de alimentos y en cinco distal
al alcance del endoscopio.

Tabla 5. Método diagndstico utilizado para la localizacion del CE

Método diagndstico

Rx. Simple

Rx. contrastada

Clinica (+) —Endoscopia (+)
Hallazgo de endoscopia

Total

n %
147 86,5
3 1,7
18 10,6
2 1,2
170 100,0
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Figura 1. Cuerpos extrafios metalicos ingeridos por nifios
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En cuatro pacientes se encontraron factores de riesgo LaTabla 6 describe la localizacién del CE al momento de la
de impactacion de CE: tres estenosis esofagica y una endoscopia. El 63,5% se encontraba en eséfago (81,5%

esofagitis eosinofilica (EoE). en eséfago superior, 8,3% en medio y 10,2% en inferior).
Tabla 6. Localizacion de cuerpo extrafo digestivo
Localizacion de CE n %
Retro faringeo 2 13
Esofago 108 63,5
Estdmago 37 21,8
Duodeno 3 1,7
Distal duodeno 6 35
B B No encontrados 14 8,2

Total 170 100,0
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El tiempo entre ingestién del CE y extraccion endos-
copica fue muy variabley dependié del tipo de CE.
El 95.3% de los CE redondos se extrajo antes de las
31 horas de ingeridos, existiendo cuatro casos de
consulta muy tardia (4-7, 25 dias). Los punzantes
entre 2 hrs a 20 hrs30 min; baterias entre 2 a 10 hrs
y los imanes entre Thr 30 minutos a 6 hrs.

Parala extraccion del CE se usé pinza“diente de raton”
en 107 casos (71,3%), pinza “caiman”en 19 (12,6%),
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canastillo dormia en 8 (5,3%), y malla en 4 (2,6%).

En 86 casos (50,6%) se encontraron lesiones asocia-
das al CE, una retro faringea, 66 esofdgicas, 18 gds-
tricas y una duodenal. Esta se relaciona principal-
mente con el tipo de CE, observando lesién en todas
las baterias impactadas en eséfago y en el 82% de
los objetos punzantes. La mayoria de las lesiones
fueron superficiales como &reas congestivas o ero-
siones lineales por decubito.

Figura 2. Cuerpo extraio (moneda) esofagico, hallazgos radioldgicos y endoscépicos

Requirieron hospitalizacién nueve pacientes por la
severidad del compromiso de la mucosa. De ellos uno
correspondia a un lactante de un mes, con una mone-
da alojada en tercio superior de eséfago durante una
semana y ocho pacientes por lesiéon esofagica secun-
daria a bateria tipo botoén. Los restantes 161 pacientes
(94,7%) fueron dados de alta, posterior a la recupera-
cion de la sedacion. No hubo complicaciones asocia-
das ala extraccion del CE, ni a la sedacién en esta serie.

Discusion

En esta serie la ingestion de CE es un accidente que
ocurre en el hogar, afecta principalmente a menores
de 6 afnos, sin diferencia en sexo, lo que coincide con
otras series "7'®, Es destacable la presencia de dos
lactantes de uno y tres meses que aun no tienen ca-
pacidad de llevarse objetos a la boca. En ellos la inges-
tion posiblemente ocurre por la intervencion de otros
nifos. Los sintomas referidos son similares a los des-
critos por otros °'®. Cuando estos estan presentes al
momento de la endoscopia, habitualmente confirma
la presencia del CE @, pero el estar asintomatico no es

sinénimo de su migracion. En la literatura se ha repor-
tado que entre el 51-84 % de los casos, el accidente
ocurre en presencia de un adulto "*2%, Coincidimos con
R. Paul®, en que la presencia de un adulto no impide
que el nifo se lleve objetos a la boca.

El 82,1% consulta precozmente, lo que contrasta con
la serie de Gregori D donde solo el 25% lo hace ?". La
consulta precoz de nuestra poblacién (publica y priva-
da) se puede explicar por facilidad de acceso a servi-
cios de urgencia, los nifios estaban acompanados, las
maniobras de extraccién en el hogar fueron fallidas, y
no sabemos si en este sub grupo de pacientes que re-
quirieron extraccion del CE, los sintomas fueron mas
alarmantes. Por tratarse de un accidente, lo habitual es
que ingieran solo un CE, tal como lo vimos en nuestra
serie. Solo el 5,3% tenia dos CE. Cuando se encuentra
mas de un CE puede corresponder a una forma de mal-
trato infantil ?>?. Tokar B reporta que nifios con alte-
raciones anatémicas esofdgicas, presentan 8.5 veces
mas complicaciones, por lo que es importante tener
presente este antecedente ?¥, En esta serie encontra-
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mos solo tres pacientes con atresia esofagica operada
y cursaron sin complicaciones. El paciente portador de
EoE presento dos episodios de impactacion de alimen-
tos. Se debe sospechar este cuadro en escolares, ge-
neralmente varones, con impactacién de alimentos en
esoéfago, sin tener alteracién anatémica. En estos casos
se recomienda tomar biopsias escalonadas del eséfa-
go 29 Nosotros no aplicamos esta norma en forma
rutinaria por lo que podemos estar sub diagnostican-
do la EoE.

El método diagnéstico fue la radiografia simple (86,5%).
Se recomienda que incluya cuello, térax y abdomen en
2 posiciones AP y Lateral “ ', Cuando el CE es radiolu-
cido se han planteado otros posibles exdmenes como
Rx. contrastada, tomografia computada y evaluacién
endoscépica ¥. El uso de medio de contraste es con-
troversial porque dificultaria la vision del cuerpo extrafo
durante la endoscopia y existiria riesgo de aspiracion si
el eséfago se encuentra obstruido®. Para evitar el ries-
go de aspiracién se recomienda usar esta técnica solo en
pacientes capaces de deglutir y controlar el volumen de
bario a administrar. En nuestra serie en 3 casos se realizé
estudio contrastado, utilizando una pequefa cantidad
de bario diluido, sin observar complicaciones ni dificul-
tad en la extraccién del CE.

Coincidente con la literatura, la mayoria de los CE es-
taban impactados en eséfago, y dentro de él, en eséfa-
go superior %27 Esto se explica porque el eséfago es
la zona mas angosta del tracto gastrointestinal y tiene
tres estrecheces fisiolégicas que dificultan el avance
del CE @8,

La moneda fue el CE mas frecuente, representando el
39,4% del total de los CE, situacién similar a lo obser-
vado en series europeas y americanas %%, Se han des-
crito varias técnicas para extraerlas 3", Lo recomen-
dable es realizar la técnica que cada centro domine, de
acuerdo a sus medios y disponibilidad de equipamien-
tos. Aunque el 94,7% de las monedas se extrajeron en
el plazo estipulado por las diversas pautas,*'® en el
53,7% ya se evidenciaba dafio en la mucosa.

Los objetos punzantes son los segundos en frecuencia.
Tienen indicacién de extraccion por el riesgo de per-
foracién de 6rganos y originar fistulas, abscesos, etc.
En los dltimos afios hemos observado una disminu-
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cién en la ingestion de alfiler de gancho en lactantes,
de 14.6% en una serie previa ©®? a 2,3%. en la actual. La
ingesta de baterias va en aumento, lo que se relacio-
na con su mayor disponibilidad. Al igual que en otras
series, estas correspondian a juguetes o comandos de
equipos®, Cuando las pilas estan impactadas en esé-
fago se deben extraer antes de 2 horas ¥, cuando se
encuentran en estémago las conductas recomendadas
son variables ®4+3%_En esta serie observamos que las
pilas gastricas también producen lesiones mucosas en
pocas horas, lo que nos hace plantear al igual que otros
autores la necesidad de su extraccién precoz.

Los imanes eran parte de juegos y pueden producir
dafo aun siendo Unicos ©?, ya que al adherirse a obje-
tos metalicos externos como hebilla de cinturén pue-
den producir perforacion intestinal.

En esta serie, la extracciéon precoz del CE se relaciona
con la consulta precoz, localizacion y tipo de CE.

En relacién a la técnica de extracciéon es importante
disponer de una variedad de pinzas y en lo posible de
un cuerpo extrafno similar al que se tragé el nifo, para
poder simular antes de la endoscopia maniobras de
agarre y extraccion del CE.

En otras series se reporta un 15% de complicaciones
menores  interpretandose como resultado de la ex-
traccion precoz del CE. Nosotros encontramos una alta
frecuencia de lesiones mucosas, consideradas compli-
caciones menores. Estas son por decubito o por el paso
de objetos punzantes, se localizan mayoritariamente
en es6fago (76,7%) y se relacionan con el tipo de CE
mas que con su tiempo de permanencia. Esto lo expli-
camos por una busqueda sistemdatica de lesiones, ya
que el tiempo de extraccion también fue precoz. Solo
nueve pacientes requirieron hospitalizaciéon para ob-
servacion, por la severidad del dafio de la mucosa, evo-
lucionando en buena forma con tratamiento médico.

Todos los casos se resolvieron por via endoscopica y sin
complicaciones

Conclusion

La ingestion de CE es un accidente que ocurre en el
hogar, preferentemente en el menor de 6 afos. Son di-
versos, siendo la moneda el mas frecuente. El método
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diagnéstico es la Rx. simple. La extraccion endoscédpica
con el paciente en sedacién profunda, fue exitosa y sin
complicaciones. El conocer las circunstancias de este
accidente podria ayudar a disminuir su incidencia.
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Teoria de la evolucidn y el origen

del cancer

La teoria de la evolucion considera al caAncer como una
condicién indisoluble de la condiciéon de multicelulari-
dad o dicho de un modo mas simple, el primer cancer
aparece con el primer multicelular. El primer multice-
lular podria habria aparecido hace alrededor de 1 bi-
[l6n de aios atras , 3 billones de afos después haber
comenzado la vida @. Hasta antes de la aparicién de
los primeros multicelulares, la evolucion selecciond las
caracteristicas de los microorganismos por su capaci-
dad de perdurar, esto es, maximizando lo que es efec-
tivo para ello: la reproduccion (fitness), la capacidad de
invadir los espacios adyacentes (ocupacién del nicho)
y por la ocupacién de nuevos nichos (adaptacion). La
multicelularidad se habria iniciado en las agregacio-
nes o agrupacion de unicelulares, una natural conse-
cuencia de la replicaciéon en un lugar determinado. Sin
embargo, jcomo y por qué sucedié que algunos unice-
lulares sacrificasen el mecanismo mas importante para
seqguir existiendo, que es la de su propia replicacion, en
favor de la multicelularidad? ;Cual fue la presién evolu-
tiva que produjo esta primera transicion de identidad,
la de una identidad unicelular a una multicelular? Esta
transicion de identidad hacia un multicelular no es uni-
ca, ha ocurrido repetidas veces, de forma independien-
te y en distintas taxas. Esto hace muy poco probable
que exista un sélo proceso desencadenante®. El hecho

mas relevante para explicar el origen del cancer es que
la transicién a una identidad multicelular implica la di-
ferenciacion en células germinales y somdticas y esto
conlleva necesariamente a la seleccion de mecanismos
que regulen diferenciadamente la replicacién celular
en el multicelular.

Teoria de la evolucion y supresores

del cancer

La selecciéon de mecanismos que regulan la replicacion
y los que son responsables de suprimir a las células
neopldsicas, ha sido enormemente exitosa si se tiene
presente que las 60 trillones las células que conforman
el cuerpo humano demandan de una reposicion diaria
de 500 billones de ellas “@. Este éxito es mayor aun si
se tiene presente que en el caso de ocurrir una muta-
cion favorable a la replicacion de una de las células de
un tejido, la seleccidn celular que ocurre en ese tejido
u 6rgano va a favorecer a aquella célula que tienen la
mayor capacidad de replicacion (seleccién somatica).
Asi es como las células premalignas y neoplasicas in-
crementan su prevalencia en el érgano en el que se
originaron ®. Un cancer no se compone de un solo tipo
(clon) celular, sino que es una comunidad celular es-
trechamente involucrada entre si y con el tejido sano
circundante. El cancer no es una entidad clinica precisa
de causa Unica, de células idénticas, con tratamiento
y prondstico bien definidos. Lo que se observa es la




evolucion de un complejo celular muy heterogéneo y
variado, cuya gran diversidad explica las tan disimiles
respuestas terapéuticas y los prondsticos con enormes
intervalo de confianza para un mismo cancer. Para
comprender estos hechos, que ocurren a escala de po-
blaciones celulares, es de gran utilidad la teoria de la
ecologia (ver mas adelante).

Seleccion somatica versus seleccion

de individuos

En la medida que los organismos incrementan su ta-
mano, pasando de millones a trillones de células, y que
prolongan su vida, de pocas horas a muchas décadas,
aumentan las probabilidades de alguna mutacién ce-
lular que confiera a esa célula un aumento de su capa-
cidad de replicacion. En la medida en que esta célula
mutada se replica aceleradamente en un tejido u érga-

Figura 1. Seleccién somdtica y seleccion de individuos.
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no, estas aumentan en nimero y masa con respecto a
las demas células, fenédmeno que se denomina selec-
cion somatica. Eso es lo que precisamente ocurre con
las células tumorales en un érgano, explicando de ese
modo el crecimiento del cancer, fenémeno que actua
en una la escala de tiempo de afhos a décadas (Figu-
ra 1). El fendmeno que contrarresta los efectos de una
seleccién somatica de células neoplasicas, es la selec-
cion de individuos sanos. Es decir, de individuos con
la capacidad de suprimir las mutaciones. La seleccion
de individuos ocurre por la simple razén de que son
los individuos que no estan afectados por un cancer
los que tiene una mayor capacidad de reproducirse
(fitness) y predominaran en el grupo con su compo-
sicion genética mas resistente a los canceres. La escala
de tiempo en la que actua este fendmeno es de miles
de anos (Figura 2).

AAAA

Céncer y seleccion somatica. Un tumor de alta heterogeneidad (figura izquierda) va a disminuir esta caracteristica (figura derecha) en la medida que
las condiciones favorezcan a un tipo celular de alta replicacién y larga sobrevida. La escala de poblacién en la que opera la seleccién somatica es de

individuoy la escala de tiempo son meses-aios .
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Figura 2. Cancery la seleccion de individuos.
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Un tumor va a disminuir su presencia en la poblacién en la medida que son los individuos sanos los que se replican y sobreviven mads. La escala de
poblacién en la que opera la seleccion de individuos es de grupo y escala de tiempo son miles de aiios.

Teoria de la evolucion y vulnerabilidad

al cancer

La teoria evolutiva predice dos cosas con respecto al
cancer: 1) que la seleccién individual (seleccion natu-
ral) favorece la selecciéon de mecanismos contra el can-
cer que son eficaces para las etapas del ciclo vital que
resultan necesarias para lograr la replicacion ©”y que
2) después de la edad reproductiva y en la medida que
aumenta la longevidad, la evolucién somatica favore-
ce un incremento en la incidencia del cancer. También
considera que la mayoria de las personas en etapa post
reproduccién tiene tumores in situ, pero, dada la gran
eficacia de los mecanismos supresores de neoplasias,
la mayoria de ellos no desarrolla un cancer ®. Lo que

si necesita una explicacién es por qué la seleccién na-
tural de los individuos sanos por sobre los enfermos
durante millones de anos, no ha podido eliminar el
riesgo al cancer. Para explicar la persistencia de la vul-
nerabilidad al cancer, la medicina evolutiva propone
como explicacidon seis mecanismos evolutivos © que
mantienen el riesgo del cancer 1% 7;

1. El mecanismo llamado “mismatch” o la falta de
adaptacion por cambios ambientales (ejemplo:
presencia de asbesto y cancer pulmonar, tabaco y
cancer en multiples érganos).

2. El mecanismo de co-evolucién. La co-evolucidon
con patdgenos produce el 20% de los canceres, de-
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bido que los patégenos poseen una mayor adap-
tabilidad y rapidez evolutiva que la de su huésped:
virus de la hepatitis B o de la hepatitis C y cancer
hepatico, el virus del papiloma humano y cancer
cervicouterino, el virus de Epstein Barr y cancer lin-
fatico, el helicobacter pyloriy cancer gastrico 1",

3. El “constrains” o las limitaciones de la evolucién
y se refiere a lo que la evolucién no puede hacer,
esto es, evitar las mutaciones.

4. El“tradeoff”olaventajaaexpensasde unadesventaja
y se refiere a que toda adaptacion a un cambio tiene
un costo biologico (ejemplo: un aumento de la
capacidad de reparacién o crecimiento de un tejido
tiene un riesgo de cancer asociado).

5. Lareproduccién aexpensasde la salud. Es el “trade
off’] en favor la reproduccion a costa de la salud
(ejemplo: induccién hormonal de crecimiento
mamario versus cancer de mama).

6. Umbrales del sistema de defensa. Las manifes-
taciones de defensa o “alarma” de un organismo
tales como dolor, fiebre, vémito, miedo, son una
respuesta defensiva primaria e inespecifica de bajo
umbral que se gatilla facilmente frente a una noxa
0 amenaza que tiene tres caracteristicas : 1) que es
impredecible, 2) que es poco reconocibley 3) que la
contenciéon del daio con una respuesta precoz sea
de enorme beneficio (ejemplo: la sobrevida) com-
parado con el bajo costo de una alarma falso posi-
tiva 129, Ante un registro neuro- inflamatorio ma-
sivo, central o generalizado y de comienzo subito
(intoxicacién, necrosis, sepsis, trauma, inflamacién
extensa y subita) el umbral para gatillar la respuesta
de“alarma”es bajo y la respuesta defensiva es inme-
diata, pero en el caso de los procesos inflamatorios
focales y de lenta progresion (cancer y metastasis),
el umbral es alto, no se gatilla esta alarma y operan
procesos adaptativos a ese foco inflamatorio que
dan tiempo para la progresion local.

Evolucion y tipo de mecanismos
defensivos seleccionados

Se ha especulado que la mayoria de los mecanismos
defensivos seleccionados no serian preponderante-
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mente los basados en la eliminacién del tumor, sino
que aquellos basados en la adaptacién al tumor. La
razon estribard en que los costos de los mecanismos
que eliminarian el tumor excederian los beneficios en
la etapa del ciclo vital en el que el mecanismo de selec-
cion es el de la seleccion individual. Del mismo modo y
por la misma razén se habrian favorecido la seleccién
de mecanismos adaptativos por sobre los de elimina-
cion en el caso de numerosos patégenos y parasitos.
La adaptacion es un mecanismo eficaz en el control
de dafo cuya fortaleza esta en minimizar el dafio y el
costo biolégico asociado a la eliminacién patégena
manteniendo la capacidad de reproduccion. Esta po-
sibilidad es concordante con la observacién de algu-
nos canceres soélidos, ya que demoran afios en emer-
ger clinicamente. Sin embargo no es posible estimar
su relevancia en la determinacién de la incidencia del
cancer), Esta especulacion abre la interesante idea de
que para las lesiones neopldsicas insipientes (no para
canceres en etapas mas avanzadas de selecciéon soma-
tica, tales como recidiva y metastasis) podrian consi-
derarse tratamientos basados en potenciar la estrate-
gia de adaptacion con quimioterapias de bajas dosis y
pocos efectos secundarios suficientes para el control o
supresion del tumor, pero sin favorecer la seleccién de
clones quimioresistentes 7,

Un caso que muy probablementeilustra este fenémeno
es el descrito para el cancer de mama en la Il Region de
Chile, Antofagasta. Antes de 1958, las concentraciones
de arsénico en el agua potable de Antofagasta prome-
diaron 90 pg/L. Las tasas de mortalidad por cancer de
mama en esos anos en la region de Antofagasta fueron
similares a las del resto del pais. Entre 1958 y 1970, el
sistema de agua potable para la gran ciudad de Anto-
fagasta cambid sus puntos de extraccion y distribuyé
agua con una concentracién de arsénico muy superior,
con un promedio de 870 pg/L 3. Para ese mismo pe-
riodo, entre 1958-1970, se constaté un aumento de las
tasas de cancer en drganos que concentran o suman
efectos toxicos, es decir en vejiga y cadncer pulmonar
entre los fumadores en Antofagasta’®, pero inespera-
damente la mortalidad por cdncer de mama disminuyé
a la mitad con respecto a laV Regién (RR =0,51; IC del
95%: 0,40 hasta 0,66; p< 0,0001). Las mujeres menores
de 60 afos experimentaron una reduccién aun mayor,
del 70%, en la mortalidad por cancer de mama durante
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1965-1970 (RR = 0,30, 0,17-0,54;p< 0,0001) . A partir
de 1970, una planta removedora de arsénico redujo el
arsénico en el agua potable de Antofagasta a concen-
traciones de alrededor de 110 pg/L ™y 40 @ (en la ac-
tualidad la concentracion de arsénico de la Il regién es
menor de 10pg/L cumpliendo plenamente las normas
de la Organizaciéon Mundial de la Salud). Lo que se ob-
servo en la poblacién de Antofagasta fue el aumento
de la mortalidad por cdncer de mama hasta igualar el
promedio nacional. Los estudios de cultivo de células
de cancer mostraron apoptosis en concentraciones de
arsénico cercanos a los estimados a los que estuvieron
sometidas las personas de la Il Regién. Esta observa-
cion sugiere que para el caso del cancer de mama insi-
piente, las dosis de arsénico semejantes a las ingeridas
por la poblaciéon de Antofagasta entre los afios 1958 y
1970 lograron inhibir la neoplasia " debido probable-
mente a que esas dosis fueron insuficientes para pro-
ducir una seleccion de clones tumorales.

Heterogeneidad celular y la seleccion
somatica

La heterogeneidad celular en una neoplasia es micros-
copicamente mas sutil que la diferencia entre cance-
res de 6rganos distintos, pero son tan categoéricos que
permiten identificar subtipos con fenotipos, genotipos,
respuestas terapéuticas, recurrencia y pronoéstico muy
distintos para el mismo cancer. La genémica ha podido
evidenciar la enorme heterogeneidad para células de
un mismo tumor ©'y, para complejizar ain mas las co-
sas, aunque dos tumores pudieran presentar patrones
de mutaciones o alteraciones genéticas idénticas, tales
como las translocaciones, su respuesta terapéutica pue-
de variar en funcién de la presencia o no de células con
otras mutaciones . La heterogeneidad celular es un ele-
mento critico en la comprensién de un cancer ya que es
la materia prima en la cual ocurre la selecciéon somatica,
un proceso inevitable pero manipulable y que termina
por definir la resistencia terapéutica y el prondstico de
un cancer. Célculos tedricos sobre mutaciones apoyan
la tesis que muchas de las mutaciones importantes que
definen el cancer ocurren en etapas muy tempranas del
desarrollo de un individuo, ya que es en la etapa de repli-
cacion celular de un cuerpo en pleno crecimiento en el
que una mutacién Unica puede transmitirse a millones
de células hijas 7. Esto puede significar que la cuantifi-
cacion de la heterogeneidad celular en un tejido de un
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individuo debiera predecir su riesgo de cancer. Luego,
el seguimiento de los casos de mayor heterogeneidad
celular debiera revelar los factores mas importantes que
contribuyen en conservar la fidelidad de la replicacion
celular en las etapas tempranas del desarrollo . En las
etapas posteriores al crecimiento, por ejemplo la rela-
cionada con la reproduccién, también hay ejemplos de
replicacidn celular en el que se desea evitar la heteroge-
neidad, por ejemplo, la replicacién celular inducida hor-
monalmente en el tejido mamario y que coincide con el
brusco incremento de la incidencia de cancer mamario
en la mitad de la vida "%, un fendmeno que también se
observa en otros canceres sensibles a hormonas .

Heterogeneidad celular, seleccion
somatica y progresion

La heterogeneidad celular agrava el prondéstico del cancer
debido a la seleccién somatica, ya que a mayor diversidad
celular mas probabilidades hay de contar con la presencia
de variantes resistentes y proliferantes que se seccionaran
incrementando su presencia y modificando con ello el tu-
mor. Esto se correlaciona muy bien con lo observado para
el es6fago de Barret y también con la agresividad del can-
cer mamario . El origen de la heterogeneidad esta en la
inestabilidad genética de algunas células y se caracteriza
porque como resultado de su replicacién genera un gran
numero de células con mutaciones y aberraciones gené-
ticas. Aunque la gran mayoria de ellas no son funcionales,
basta que unas pocas si lo sean y mejoren su capacidad
de replicacion. Se postula la existencia de un fenotipo
celular genéricamente inestable (fenotipo mutagénico),
que tendria un importante rol en las etapas tempranas de
crecimiento y progresién tumoral 7,

La heterogeneidad no es solamente genética, sino que
la microecoldgica intratumoral es igualmente heterogé-
nea y con implicancias para la seleccion somatica que
aun queda por dilucidar. El ejemplo mas estudiado es la
heterogeneidad microecoldgica intratumoral determina-
da por la variaciéon de la densidad y la variacion del flujo
microvascular: la densidad de recursos metabolicos selec-
ciona tipos y conductas celulares. Esta heterogeneidad
celular puede ser vista como resultado de los cambios
microecoldgicos asociados a la distancia de un vaso san-
guineo, como también la consecuencia de la neovascula-
rizacién inducida por VEGF (Vascular Endothelial Growth
Factor) tumoral ™,
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Heterogeneidad celular, teoria ecolégica
y resistencia terapéutica

La pesquisa de los factores que determinan o identi-
fican subtipos de células en un mismo tumor es una
prioridad en la investigacion médica, debido a que un
mismo fenotipo de neoplasia admite de ese modo una
subclasificacién genotipica y una orientacién terapéu-
tica distinta, especialmente en los casos que tienen la
presencia de gran heterogeneidad celular. La hetero-
geneidad y mutagenisidad neopldsica se asocian a la
produccidén de factores que tienen grandes influencias
en el ciclo celular, en la apoptosis, en la sintesis de te-
I6meros y en la angiogénesis de la mayoria de las célu-
las que componen el tumor. Esto explica el por qué la
heterogeneidad es un marcador de resistencia tumoral
a la quimioterapia " ya que indicaria la alta probabili-
dad de la existencia de mutaciones resistentes y, en tal
caso, el efecto de seleccién somatica de una quimiote-
rapia tradicional en altas dosis es en favor de los clones
mas resistentes con un resultado que pudiera no tener
impacto en prolongar la vida. Por esa razén es logico
pensar que un algoritmo terapéutico modificado, un
esquema mejor calibrado a las caracteristicas especifi-
cas de la heterogeneidad y la microecologia tumoral @
si pudiera ser mas eficiente en prolongar la sobrevida.
Un microambiente celular normal es considerado un
factor eficiente en suprimir las células neoplasicas y,
por lo tanto, los cambios que ocurren en ese microam-
biente son considerados causantes de la aparicion,
progresion y resistencia terapéutica de un cancer ", La
teoria ecoldgica se ha convertido en una herramienta
util en la comprensién del rol supresory facilitador de la
microecologia tisular para una neoplasia ", en la com-
prensién de los eventos que facilitan el crecimiento y
la vulnerabilidad a las metastasis. Esto orienta a la ex-
ploracién de estrategias terapéuticas que buscan mo-
dificaciones microambientales, tales como entorpecer
farmacoldégicamente una neoangiogénesis eficiente o
el dificultar el aumento de una irrigaciéon capaz de sos-
tener metabodlicamente el crecimiento acelerado de
un tumor. Al bloquear las sefales celulares neoplasi-
cas para una neoangiogénesis, las posibles respuestas
a una mayor demanda de irrigacién para el tumor se
reducen a compensar con hiperflujo e hiperpermeabi-
lidad en los vasos existentes. La hiperpermeabilidad
tiene como consecuencia un edema, un aumento de
la presion tisular circundante y el colapso de la micro-
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circulacion del tumor 9. Otra linea de investigacion
microecoldgica se centra en la comprension del rol
del soporte metabdlico de las células no-neoplasicas
vecinas al tumor y el rol en facilitar la replicacion de
las neoplasicas, un proceso muy similar al normal rol
facilitador de células somaticas vecinas a las células
germinales en favorecer la replicacién de lineas germi-
nales en los multicelulares. En el caso de las neoplasias,
las células normales vecinas al tumor, también ejerce-
rian un rol facilitador, incrementando de ese modo el
“fitness” tumoral. Drogas que pudieran interferir en
la produccién de los factores responsables en desviar
los recursos metabdlicos hacia las células neoplasicas
debieran tener el efecto de retardar la aparicion de re-
sistencias terapéuticas al disminuir la poblacién celular
tumoral global por restriccion metabdlica general. Sin
embargo, esta estrategia que busca deteriorar y frag-
mentar la calidad metabdlica del microhabitat celular,
podria tener un resultado contrario al deseado, porque
podria favorecer no sélo la selecciéon de células capa-
ces de detener transitoriamente su replicacién para asi
sobrevivir la adversidad, sino que seleccionar aquellas
con una mayor capacidad de migracion celulary de ese
modo favorecer las metastasis .

Teoria ecoldgica, co-evolucion y cancer

Las células cancerigenas co-evolucionan, es decir,
pueden adaptarse por seleccién natural a la presen-
cia de otras células (ejemplo: sistema inmune) o a
otros microorganismos.

La co-evolucidn con el sistema inmune tenderd a au-
mentar el numero de células neoplasicas capaces de
eludir al sistema inmune en un tumor por selecciéon
somatica, es decir, las células con capacidades de mi-
metizarse, de esconderse o de desviar cooptando al
sistema inmune , se ven favorecidas a lo realizan a
expensas de las demds células.

Las células somaticas también coevolucionan por selec-
cién somatica con los microbiomas (ecosistemas micro-
bianos que habitan espacios corporales compuesto por
comensales, simbidticos y patdgenos) 9. La presencia
de algunos microorganismos en estos microbiomas esta
asociada a canceres bien especificos, tales como el cancer
colorectal, géstrico, oral, esofagico, mamario, pulmonar y
canceres hematoldgicos ?". Los mecanismos por el cual
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ocurre la vulnerabilidad a una neoplasia parecen ir por di-
ferentes vias. A la bien documentada vulnerabilidad neo-
plasica inducida por una inflamacién ?? se han agregado
la via inflamatoria a distancia y la induccién de fenotipos
moviles e invasores a partir de células neoplasicas esta-
cionarias benignas ¥, Sin embargo detras de esas formas
aparentemente tan distintas pareciera haber algo en co-
mun y esto es, una adaptacion de los microorganismos al
mecanismo de defensa inmune basado en matar la cé-
lula infectada. La co-evolucidn selecciona en los microor-
ganismos las capacidades de modificar el ciclo celular, la
apoptosis, la adherencia o la disponibilidad de telémeros,
es decir, selecciona capacidad de modificar conductas de
células somadticas para seleccionarlo nuevamente a favor
de dinamizar la replicaciéon de aquellas células somaticas
en las que el patégeno puede prosperar. De ese modo,
una estrategia terminaria por seleccionar células somati-
cas con caracteristicas neoplasicas .

Los microbiomas ubicados en superficies (del tubo digesti-
vo) han encontrado una forma de explotaciéon que también
ha resultado en una vulnerabilidad a la neoplasia. Las criptas
del tubo gastrointestinal son los nichos destinados a los mi-
croorganismos comensales involucrados en el normal funcio-
namiento del aparato digestivo. Los comensales cumplen con
funciones insustituibles de proteccién (desplazando a los pa-
tégenos, compitiendo por los nutrientes y por los receptores
epiteliales, produciendo factores antimicrobianas), inmuno-
I6gicos (son determinantes del microambiente inmunolégi-
co induciendo la secresiéon de IgA), metabdlicos (fermentan,
producen acidos grasos de cadena corta, sintetizan vitaminas
escenciales K, B12, niacina, biotina y acido félico) y funciones
estructurales (estabilizan la barrera epitelial, regulan la renova-
cién y diferenciacion celular del epitelio) ?%. La vulnerabilidad
a las neoplasias del tubo digestivo derivarian de esta ultima
funcién, de la capacidad de los comensales de modificar la
estructura y el epitelio del tubo disgestivo. Los comensales in-
ducen la formacion de criptas y de la secresion del mucus que
favorece la seleccion de sus propias poblaciones generando
de ese modo un microbioma en ellas. El bioma normal es bas-
tante homogéneo, a diferencia del observado en las criptas
de los adenomas colorectales, en los cuales se encuentra una
poblacién bacteriana de una composicién distinta (una mayor
presencia de proteobacterias y disminucién de los bacteroide-
tes), muy diversa y mucho mas adherida a la mucosa . Este
mecanismo, el de la estimulacion de la proliferacion epitelial
inducida por bacterias para la formacion de criptas profundas

CIENTIFICA Y ACADEMICA DE

CLINICA ALEMANA

y con cuantioso mucus, podria explicar la formacién de las
criptas del eséfago de Barret, normalmente ausente y consi-
derado un signo premalignidad, ya que al malignisarse son
mas profundas y tortuosas .

Teoria ecoldgica y regresion del cancer

Las teorias ecoldgicas que explican la extincién de especies
también son utiles en explicar la extincion espontdnea de
numerosas agregaciones de células neoplasicas que no lo-
gran progresar hacia un cancer al igual que la extincién de
un cancer por efecto del tratamiento. Esta aproximacién
tedrica sugiere centrar la atencién en procesos como la des-
truccion del microhabitat, la limitacién de recursos, la com-
petencia celular y el bloqueo de procesos reproductivos. La
terapia con antigenos monoclonales anti VEGF (Vascular En-
dothelial Growth Factor ) destinados a contrarrestar el VEGF
tumoral, limita la angiogenesis en el tumor con un resultado
terapéutico lento y dispar, dado que la respuesta a la hipoxia
del tumor es la secrecién suplementaria de factores angio-
génicos por vias metabdlicas alternativas ?® pudiendo con
ello neutralizar el efecto buscado y adicionalmente favorecer
la seleccion de una mayor movilidad celular y favorecer un
aumento de la tasa de metastasis ", ensombreciendo para-
dojalmente el prondstico. Para predecir con mayor certeza
el efecto deseado y limitar los efectos adversos, la terapia
antiangiogénica necesita contar con los bloqueadores de las
vias metabolicas asociadas, necesita mejores marcadores tu-
morales y requiere de una estrategia ecoldgica fundada ©°.

Conclusion

La heterogeneidad celular de cualquier tumor evidencia
los fendmenos evolutivos y ecoldgicos propios de todo sis-
tema bioldgico y son precisamente éstos los que explican
la resistencia terapéutica, la recidiva, la metdstasis o la tan
deseada regresién y la extincién de un tumor.

Las teorias de la evolucién y de la ecologia evidencian el por
qué la selecciéon somatica y la microecolégica de un tumor
pueden hacer fracasar una terapia antitumoral por muy es-
pecificay probada que sea. También ofrece una explicacién
del porqué que la monoterapia produce con mayor proba-
bilidad una resistencia terapéutica que la terapia con multi-
ples drogas. Finalmente, lo que estas teorias sugieren para
el tratamiento de lesiones neopldsicas insipientes es una
quimioterapia supresora de bajas dosis y no de altas dosis,
porque con esa estrategia se minimizaria el riesgo de una
seleccion somatica de clones quimioresistentes 7.
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Resumen

El ileo biliar consiste en la obstruccién intestinal se-
cundaria a un caélculo biliar migrado al tubo digesti-
vo a través de una fistula colecisto-entérica. Clinica-
mente se presenta como una colecistitis aguda que
evoluciona con sintomas de obstruccién intestinal.
Radiolégicamente se confirma con la triada de Ri-
gler, que incluye dilataciéon de asas secundaria a
obstruccion intestinal, neumobilia y la presencia de
un calculo biliar ectdépico. El tratamiento definitivo
es quirargico, consiste en resolver la obstruccién y
reparar el trayecto fistuloso. Esta comunicacién des-
cribe un caso clinico de ileo biliar y los principales
hallazgos imaginoldgicos en radiografia y tomogra-
fia computarizada.

Introduccion

El ileo biliar consiste en la obstruccién intestinal secun-
daria a un calculo biliar migrado al tubo digestivo a tra-
vés de una fistula colecisto-entérica. Clinicamente se
presenta como una colecistitis aguda que evoluciona

con sintomas de obstruccion intestinal. Radiolégica-
mente se confirma con la triada de Rigler, que incluye
dilatacion de asas secundaria a obstruccién intestinal,
neumobilia y la presencia de un célculo biliar ectépi-
co. El tratamiento definitivo es quirurgico, consiste en
resolver la obstruccién y reparar el trayecto fistuloso.

Descripcion

Paciente de género masculino de 62 anos, sin antece-
dentes médicos ni quirdrgicos relevantes. Consulté al
servicio de urgencia por un cuadro de dolor abdominal
difuso de cuatro dias de evolucién asociado a ausencia
de deposiciones.

Se realizaron examenes de laboratorio entre los que
destacé una proteina C reactiva de 132 mg/dL.

Se solicité una radiografia de abdomen que mostré di-
latacién de asas de intestino delgado y presencia de
aire en el sitio de proyeccién de la vesicula biliar (Fi-
gura 1).




Figura 1. Radiografia de abdomen con paciente en decubito. Se observa
dilatacion de asas de intestino delgado (flechas abiertas) y presencia de
aire en hipocondrio derecho en sitio de proyeccion de la vesicula biliar
(flecha).

Se complementd el estudio con una tomografia com-
putada de abdomen y pelvis que demostré dilatacion
de asas de intestino delgado, incluyendo yeyuno e
fleon, con un cambio de calibre en la fosa iliaca derecha
determinado por un calculo ovalado de gran tamafno
que ocluia el lumen intestinal en ileon distal. En el hi-
pocondrio derecho se observé engrosamiento parietal
de la vesicula biliar, la que contenia aire en su lumeny
presentaba una comunicacion fistulosa con el duode-
no (Figuras 2y 3).

Figura 2.

Figura 2. Corte axial de TC de abdomen y pelvis. En el hipocondrio dere-
cho se identifica la comunicacion fistulosa colecisto-duodenal y presen-
cia de aire en el lumen de la vesicula biliar (flecha). También se observa
dilatacion patoldgica de asas de yeyuno (flecha abierta).
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Figura 3. Reconstruccion coronal de TC de adomen y pelvis. Se identifica
la fistula colecisto-duodenal (flecha), dilatacién de asas de intestino del-
gado (flechas abiertas) y el calculo biliar migrado ocluyendo un asa de
ileon distal (punta de flecha).

Una vez confirmada la obstruccion intestinal secundaria
a calculo biliar se realizé tratamiento quirdrgico que con-
sistié en una enterotomia y extraccion del calculo biliar
ectopico. El paciente evolucioné favorablemente, sin do-
lor abdominal y recuperando transito intestinal.

Discusion

El ileo biliar corresponde a la obstruccion intestinal me-
canica secundaria a un calculo biliar. Es la causa del 1 a
3% del total de las obstrucciones de intestino delgado
en la poblaciéon general, y de un 25% de estas en la
poblacién mayor a 65 afos "?. Ocurre con mayor fre-
cuencia en mujeres de edad avanzada, con una edad
media de presentacidn entre 65y 75 afos ©\.

Esta entidad fue descrita por primera vez en 1654 por
Bartholin, médico danés. En 1890, Courvoisier reportd
una mortalidad de 44% en una serie de 131 casos ®. Es-
tudios mas recientes han demostrado una mortalidad
deentre 12y 17% .

Fisiopatolégicamente, la presencia de un calculo biliar
capaz de generar obstruccion intestinal requiere de un
trayecto fistuloso entre la via biliar y el tubo digestivo
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que permita el paso de un calculo de un tamano sufi-
ciente para ocluir el lumen intestinal.

Esta fistula ocurre con mayor frecuencia entre la vesi-
cula biliar y el duodeno o fistula colecisto-duodenal,
aunque tedricamente la vesicula podria comunicarse
con cualquier otro segmento del tubo digestivo ©.

Se cree que el desarrollo de esta fistula comienza con
una colecistitis aguda que evoluciona con adhesion,
inflamacidn y posteriormente erosion de la pared vesi-
cular y del asa adyacente . También esta descrito el
ileo biliar secundario a esfinterotomia por coledocoli-
tiasis o como complicaciéon de una derivacion bilio di-
gestiva @,

Una vez en el lumen intestinal, el calculo avanza hasta
impactarse en un segmento de menor calibre, habi-
tualmente ileon distal o valvula ileo-cecal.

Un caso especial es el sindrome de Bouveret, descrito
en 1896, que corresponde a la obstruccion al vacia-
miento gastrico secundario a un calculo biliar impac-
tado en el bulbo duodenal ¢,

Los hallazgos imagenolégicos que confirman un ileo
biliar fueron descritos en estudios radiogréficos por Ri-
gler, Borman y Noble en 1941. La triada de Rigler con-
siste en hallazgos de obstruccién intestinal, asociados
a neumobilia y la presencia de un cdlculo ectépico en
el lumen del tubo digestivo ©. Un equivalente de la
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triada de Rigler puede detectarse con una mayor sen-
sibilidad en tomografia computada ©©,

El tratamiento del ileo biliar incluye medidas de so-
porte hidroelectrolitico, resolucién de la obstruccién
y reparacion de la fistula. El tratamiento mas descrito
es la enterotomia proximal al sitio de obstruccion y ex-
traccion del calculo. La reparacion de la fistula y even-
tualmente una colecistectomia pueden realizarse en
un mismo tiempo o de manera diferida ©%.
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Las dificiles curvas de sobrevida parecen tener sus
expertos, los oncélogos médicos, quienes evalian
constantemente las terapias con esta interesante he-
rramienta. El método estadistico fue desarrollado por
Edward Kaplan y Paul Meier @ en los afos cincuenta.

La sobrevida es una palabra que su acepcién habitual
en medicina hace referencia al tiempo de un paciente
de mantenerse con vida... también puede expresar-
se como el porcentaje de ellos que estan vivos al cabo
de un periodo. Pero puede aplicarse a cualquier situa-
cion en que un tratamiento especifico tiene un efecto
puntual en el tiempo y variable entre paciente a pa-
ciente. Por ejemplo: para estudiar el tiempo que de-
moran las pacientes en bajar de peso, hasta un indice
de masa corporal determinado (por ejemplo, IMC 25,
luego de una cirugia bariatrica). Incluso, se puede de-
finir un objetivo variable de persona a persona, dado
gue todos empiezan diferentemente, como lograr un
descenso en 10 puntos del IMC. Asi, las curvas de Ka-
plan Meier pueden ser aplicadas de diferente forma,
no solo en cuanto a “sobrevida”. En adelante, y como
en casi todos los articulos, se utilizara el término “so-
brevida” para referirnos al tiempo del tratamiento al
evento en estudio.

El principal problema de la sobrevida en patologias
de larga duracion, es que puede haber pérdida de pa-

cientes. Asumir que estdn sanos puede ser un error,
y que estan muertos también. La cuestién es simple
y habitual: un grupo de 25 nifios ha recibido trata-
miento por una leucemia, en un periodo de 10 afos.
Al cabo de este tiempo, los tratantes quieren conocer
si sus resultados son similares a los reportados en la
literatura. Esto es de gran importancia, pues los pres-
tadores nacionales necesitan compararse, y FONASA
requiere establecer sus instituciones preferentes. Al-
gunos nifos tendrdn cerca de 10 afos de tratados, y
otros apenas meses. Se solicita autorizacion a la uni-
dad de ensayos clinicos para la revisién de los casos en
ficha clinica y contacto telefénico. Lamentablemente,
hay registro en ficha clinica de solo 10 nifios, y los te-
Iéfonos de los restantes 15 no corresponden. Habra
que realizar un trabajo de investigacion “policia” para
poder encontrar contactos, familiares y poder cono-
cer el éxito del tratamiento. Finalmente, hay 5 nifios
que no son contactables; ellos pueden hacer que el
éxito del tratamiento varie en cerca de un 20%, de
70% a 90%, por dar un ejemplo. Y esto puede ser de-
terminante. En este punto las curvas de Kaplan Meier
son ventajosas: grafican el porcentaje de pacientes
“vivos” entre los evaluables (con seguimiento), en
cada afno de realizado el tratamiento. Este truco ma-
tematico, de excluir las pérdidas de seguimiento afno
a ano, permite calcular las sobrevidas a largo plazo,
dentro de este contexto de patologia.
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En concreto: la curva de Kaplan Meier evalua la sobre-
vida en un grafico, que tiene una linea que desciende
hacia la derecha, segun pasan los afos. El ejemplo de
la Figura 1 fue tomado de una experiencia de Valpa-
raiso publicado por la Dra. Lobos en 2013 @, en que
se evalud la sobrevida de las pacientes con cancer de
mama, con y sin metdstasis 6seas definidas por cinti-
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grafia. El estudio podra ser criticado por los especia-
listas, sin embargo, es util para los efectos de este arti-
culo. Las mujeres con cancer de mama metastdasico en
hueso, tenian una sobrevida de 10% a los 100 meses,
en comparacion con las que no lo tenian, quienes lle-
gaban a 80%. Lo interesante es que el 50% de ellas su-
peraban los 30 meses.

Figura 1. Sobrevida de las pacientes con cancer de mama, con y sin metdstasis 6seas definidas por cintigrafia
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Construccion de una tabla de sobrevida

La evaluacién del estado del paciente se realiza al con-
cluir el periodo de observacién, es decir, al concluir un
ano mas de seguimiento. Podrian ser periodos mas

cortos, como meses, seguin sea el tipo de patologia.
Se considera una poblacion de 25 pacientes, aplicable
al ejemplo anterior de nifios con leucemia. La tabla se
construye de la siguiente forma:




GontactolGientifico

CURVAS DE

SOBREVIDA: KAPLAN MEIER

Tabla 1.

Tiempo (afos En seguimiento Perdidos Vivos
cumplidos) (Censored)

1 25 1 2 23
2 22 1 1 21
3 20 1 2 18
4 16 2 1 15
5 14 1 0 14
6 13 1 0 13
7 13 1 0 13
8 13 1 0 13

En el primer afo, iniciaron el tratamiento 25 pacientes, de
los cuales fallecen 2 y se pierde de seguimiento 1, el cual no
puede ser incluido “en seguimiento” para el segundo aro.

Tabla 2.
Tiempo (aiios | En Perdidos
cumplidos) seguimiento | (Censored)
1 25 1 2
2 22 1 1
3 20 1 2
4 16 2 1

Por esta razon, la sobrevida al segundo aro se calcula sobre

el total de 22 que iniciaron el segundo afo de seguimiento. El
cdlculo se realiza, para cada aiio, segun la siguiente formula:

Probabilidad de Sobrevida por

Kaplan Meier

23 (23/25)=0,92

21 0,92 X (21/22)=0,87

18 0,92 x 0,87 x (18/20)=0,79

15 0,92x0,87 x0,79x (15/16) = 0,74

La probabilidad de sobrevivir el primer afio es 92%, y la pro-
babilidad de llegar al final del segundo afo, es el producto
de la del primero y segundo afo, siendo en total 87% para
este ejemplo. Asi en forma sucesiva, se puede continuar.

Analisis estadistico para comparar dos curvas
Las curvas de Kaplan Meier pueden ser comparadas
por dos pruebas estadisticas: Log Rank test y Cox pro-
portional hazards test. Esto es necesario cuando se
comparan sobrevidas de dos poblaciones, puede ser
por ejemplo cuando se compara un tratamiento con
otro, o cuando se presenta un factor prondstico u otro.
Esto permite definir, en forma significativa, si la sobre-
vida es mejor o peor.

Sitios online interesantes que pueden contribuir a rea-
lizar este calculo son www.kmplot.com, vassarstats.net
y www.medcalc.org. Este tltimo es un software estadi-
sitico, al igual que muchos, que incluyen la construc-
cion de curvas de Kaplan Meier.

Referencias

1. Kaplan E, Meier P. Nonparametric estimation from incomplete
observations. J Amer Statist Assn 1958; 53 (282):457-481.

2. Lobos A, Olmedo V, Ortiz B, Opazo C. Sobrevida de pacientes
con cdncer de mama y metdstasis 6sea. Rev Chil Cir 2013;
65(6): 489-494.



REVISTA ELECTRONICA

CIENTIFICA Y ACADEMICA DE

CLINICA ALEMANA

Nombramiento

El Dr. Pedro José Lépez, jefe de urologia pediatrica de
Clinica Alemana, fue nombrado presidente de la Socie-
dad Chilena de Cirugia Pediatrica (SChCP) y de la So-

ciedad Iberoamericana de Urologia Pedidtrica (SIUP),
cargos que ejercera durante el periodo 2015-2016.

Importantes premios fueron entregados
en la Clausura del Afio Académico 2014

Una clausura de aio académico marcada por los re-
conocimientos fue la diciembre de 2014.Y es que du-
rante esta ceremonia la Direccién Médica y el Depar-
tamento Cientifico Docente entregaron importantes
premios a médicos destacados de Clinica Alemana.

A partir de 2014 la Direccion Médica instauré dos
premios que se entregaran anualmente a médicos y
odontologos de la institucidn.

Premio Direccion Médica
Objetivo es reconocer a jefes de servicio y unidad,

que conceptualmente son elegidos para esos cargos
porque de alguna manera destacan en sus respec-
tivas especialidades y subespecialidades y asumen
importantes responsabilidades administrativas y de
gestion. Fueron destacados por el trabajo realizado
y por su compromiso, los doctores Renato Verdugo
Latorre, jefe del Servicio de Neurologia, Departa-
mento Medicina Interna; Juan Pablo Niedmann Es-
pinosa, jefe del Servicio de Ecotomografia, Depar-
tamento de Imagenes; y Pablo Bravo Zehnder, jefe
del Servicio de Otorrinolaringologia, Departamento
de Cirugia (ver pagina 40).

Dr. Juan Hepp y Dr. Erich Schilling junto a los ganadores del premio Direccién Médica.
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Premio Médicos Destacados

Con este reconocimiento se quiso destacar a perso-
nas que aportan su calidad profesional, académica y
su compromiso con la institucién. Fueron premiados
los doctores Eleonora Horvath Polos, jefa del Servicio
de Imagenologia Mamaria; Mauricio Espinoza Rojas,
nefrélogo de la Unidad de Cuidados Intensivos; Se-
bastian Fernandez-Bussy Lucente, jefe del Servicio
de Neumologia Intervencional; David Figueroa Po-
blete, jefe Unidad Rodilla y Artroscopia; y Arturo Ma-
drid Moyano, jefe del equipo de cabeza y cuello.

NOTICIAS

En esta oportunidad los premios los eligieron el Dr.
Juan Hepp, Médico Director, junto a los médicos sub-
directores, pero una idea es que a futuro los jefes de
departamento hagan una preseleccién proponiendo
un nombre para cada premio. “Todos los afos se hace
un almuerzo con el personal destacado que incluye
enfermeras, kinesidlogos, tecnélogos médicos, ma-
tronas, auxiliares de enfermeria y personal adminis-
trativo, pero no médicos. Nos parecié que este era el
minuto para tomar los 1000 médicos de Clinica Ale-
mana y premiarlos”, explica el Dr. Hepp.

Sra. Paula Ithurbisquy y Dr. Juan Hepp hacen entrega del premio Médicos Destacados.

Distinciones académicas

El Departamento Cientifico Docente hizo entrega de
tres premios. A la ya tradicional premiacién del Con-
curso de Investigacion (ver recuadro), se sumaron el
reconocimiento a la mejor reunién clinica 2014, el
mejor articulo de la revista Contacto Cientificoy a la
mayor produccién cientifica del afo.

Mejor reunion clinica
“Terapias bioldgicas en enfermedades reumatolégi-
cas” Dr. Oscar Neira, Unidad Reumatologia, Departa-
mento Medicina Interna.

Ganadores premio mejor articulo y mejor reunién clinica, junto al
Dr. Horacio Rios
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Mayor produccion cientifica Mejor articulo revista Contacto Cientifico

Suma de factor de impacto ISI de 86,569 correspon- “Biologia molecular en el diagnéstico clinico, aporte
diente a ocho publicaciones: Dr. José Manuel Munita, del desarrollo de las técnicas de biologia molecular
Departamento Medicina Interna. en la medicina de hoy”, Dra. Valeska Vollrath, Depar-

tamento Laboratorio.

Resultados Concurso de Investigacion

Primer lugar

“Trastornos de la conducta alimentaria: Adherencia al tratamiento, evolucién a un ano plazo y
factores asociados”

Dra. Maria Verdnica Marin
Co-Investigadores: Dra. Katerina Sommer - Psic. Pascuala Donoso - Psic. Macarena Cruz
Dra. A. Maria Bricefo - Dra. Vivian Riybertt - Dra. Gabriela Guzman - Dr. Juan Castillo

Segundo lugar
“Evaluacion de capacidad diagnéstica de técnica difusion-IVIM en Resonancia Magnética de térax

comparada a PET-CT para caracterizacion de Neoplasias Toracicas y determinacion de extension
mediastinica”

Dr. Claudio Silva
Co-Investigadores: Dra. Julia Alegria - Dr. Giancarlo Schiappacasse

Tercer lugar

“Ensayo clinico comparativo alea-
torizado entre Terapia Multimodal
(TM) y monoterapia con melatonina,
como tratamiento del Sindrome de
Fase Retrasada del Sueno (SFRS)".

Dr. Leonardo Serra
Co-Investigadores: Dra. Aline Valdi-
via - Dra. Victora Mery - Dr. Juan Fran-
cisco ldidquez - E.U. Paula Sciolla.

Ganadores concurso de investigacion junto al Dr. Alejandro de Marinis.
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¢ Conoce los requisitos para hacer investigacion
en Clinica Alemana de Santiago (CAS)?

Proceso de evaluacion y aprobacion de los proyectos de investigacion en CAS

» Presentacion de protocolo de investigaciona
Unidad de Investigacion y Ensayos Clinicos del
Departamento Cientifico Docente

-

=

* Revisidn faprobacidn por Unidad de
o |nvestigacidny Ensayos Clinicos

DocEnta -

* Revision/aprobacion por Comité de Etica
Comité de (tica CAS-UDD ?!'ﬁ SSMO

CAS - UDD y

A8 & Autorizacion por Director Médico CAS
Madico
CAS *

Ver requisitos completos en
http://www.alemana.cl/desarrollomedico/Investigacion.html
o solicitar a Margarita Venegas: mvenegas@alemana.cl
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Hombre de 50 anos, inmunocompetente con antecedentes de
haber vivido en Venezuela desde 1974 a 1988. Consulta por lesion
en fosa nasal izquierda de varios meses de evolucion, dolorosa, de
aspecto verrucoso, ulcerada en el borde y con epistaxis frecuentes
de leve cuantia. Sin fiebre ni otros sintomas respiratorios. Los
examenes de laboratorio estaban dentro de rangos normalesy los
cultivos corrientes mostraron desarrollo de flora habitual.

Se solicité un examen directo microscépico con KOH (hidréxido
de potasio) que evidencia una imagen con la siguiente forma:

¢Cual es su diagnoéstico?

Imagen gentiliza Dr. Reinaldo Rosas, Departamento Medicina Interna.

Respuesta Quiz
Pagina 44
Haga click aqui
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Perfil Profesional

Ganadores Premio Direccion Médica 2014

Claudia Carranza C.

Desarrollo Médico

Departamento Cientifico Docente

Clinica Alemana de Santiago, Facultad de Medicina Clinica Alemana,
Universidad del Desarrollo, Santiago, Chile

Contacto: ccarranza@alemana.cl

Por primera vez se entregé el Premio Direccion Médica a jefes de servicio de Clinica Alemana destacados por su
gestion en el area que dirigen y su compromiso con la institucidn, durante la clausura del afio académico 2014. Los
ganadores coincidieron en la importancia de que en una reunién anual exista un espacio para el reconocimiento
del area médica, lo que sin duda constituye un estimulo. A continuacién conoceremos las impresiones y algunos
aspectos destacados de su gestion como jefes de servicio de los doctores Pablo Bravo, Juan Pablo Niedmann y
Renato Verdugo.

Dr. Pablo Bravo Zehnder:
“Es importante facilitar la union del servicio y permitir el desarrollo
de cada uno”

“Sorprendido” es lo primero que menciona el Dr. Pablo Bravo, jefe del servi-
cio de otorrinolaringologia, al ser consultado por el premio Direccién Médica
que recibio en la Clausura del Aho Académico 2014. Luego agrega que “creo
que la ceremonia de fin de afio fue muy positiva porque hubo muchas distin-
ciones y eso genera un buen ambiente en la Clinica. Hubo reconocimiento a
los mejores médicos, mejor gestion médica, trayectoria, es decir no solo a los
doctores que se van, sino que también hay un estimulo a los que se quedan.
Encuentro que es muy bueno, independiente de mi premio”.

Agrega que “obviamente uno siente satisfaccion. Yo nunca me preparé para
ser jefe y es primera vez que lo soy. Entonces es la satisfaccion de que entre
el grupo grande de personas que estan en esta misma situacién ven que uno
ha hecho una buena gestién, que no es perfecta pero que va orientada por
buen camino. Hay gente que probablemente tiene mds méritos que yo desde
el punto de vista académico y técnico también, pero creo que de a poco hay
que ganarse la confianza y el respeto de la gente y llegado el minuto, cuando
eso se ha logrado producto de la transparencia y de tratar de ser justo, empe-
zar a ordenar un poco las cosas”.
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El Dr. Bravo se integré a Clinica Alemana en 1995, rea-
lizando reemplazos en turnos de urgencia. Unos afnos
después comenzé a atender consulta en CAS, lo que
hacia paralelamente a su trabajo en los hospitales San
Juan de Dios y Félix Bulnes. Dentro del trabajo realiza-
do desde que asumi¢ la jefatura del servicio, a fines de
2011, destaca el ordenamiento que se hizo en cuanto a
la distribucion de horas.”En las consultas y en Urgencia
hicimos una gran reestructuracion del servicio, apro-
vechando la oportunidad de contar con mas consultas

CIENTIFICA Y ACADEMICA DE
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Dentro de lo que se pudo creo que fue una reorganiza-
cion buena, justa y transparente. Esto nos permite ser
un solo servicio, que otorga prestaciones en dos luga-
res distintos”.

En cuanto al sello que le gustaria que su gestion dejara
en el servicio de otorrino, destaca que “desde el punto
de vista técnico, creo que tratar de mantener el ser-
vicio con el equipamiento modernizado, los médicos
adecuadamente preparados y pudiendo entregar un

servicio de punta a nivel nacional. Y desde el punto de
vista social, me gustaria que me recordaran como una
persona que ha facilitado la unién y que ha permitido
a todos los miembros desarrollarse en sus respectivos
polos. Ser un facilitador del desarrollo personal de cada
uno de los médicos y que eso esté puesto al servicio de
la clinica”, precisa.

por la apertura de La Dehesa. Y esto no fue sélo mérito
mio, sino de toda los médicos del servicio que estuvie-
ron dispuestos a poner a disposicion sus horas. Con
esto logramos hacer una homogenizacion del grupo,
de manera que practicamente todos atienden consul-
tas en Vitacura y La Dehesa. Esto no fue facil porque
somos un equipo grande integrado por 33 médicos.

Dr. Juan Pablo Niedmann Espinosa:
“Existe una historia detras de este premio”

Un servicio de Ecotomografia reconocido a nivel nacional y en el extranjero, con
un equipo de destacados profesionales, es el que lidera hace mas de 10 afos
el Dr. Juan Pablo Niedmann. Poniéndolo en cifras, un promedio 300 exdmenes
diarios, lo que implica entre 6000 y 7000 personas al mes. En una década han
cuadruplicado la cantidad de exdmenes que se realizan y han aumentado tam-
bién el nimero de equipos, contando incluso con tres que estan destinados
para hacer los examenes de los pacientes hospitalizados en las habitaciones.

Con el mismo entusiasmo con el que se refiere al trabajo que realiza diariamen-
te este servicio y a la permanente mejora en la atenciéon que entregan a los
pacientes, al ser consultado sobre el reconocimiento recibido sefiala que “este
no es solo para la jefatura, sino que para el equipo. Hay un grupo de personas, la
tecndloga jefe, secretarias, auxiliares, colegas. Cuando trabajas con 38 médicos,
muchos de gran prestigio, esto no es para un individuo. Es un reconocimiento a
que las cosas las estamos haciendo bien. Y tiene una historia previa, ha habido
jefaturas anteriores que han hecho cambios importantes, no es una cosa solo
del momento. Hay una historia detras de esto que se premia”.

Agrega que como miembro de la comunidad médica, “también me parece muy
interesante que se reconozca a aquellas personas que han tenido alguna labor
sobresaliente, especialmente el premio a los médicos destacados. Fue una muy
buena seleccién. Y no tenia que ver con la cercania con las jefaturas, sino que
eran destacados tanto en su quehacer como en su relacién con sus pares y con
los pacientes”.
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A Clinica Alemana llegé en 1992, a trabajar en el 4rea
de ecotomografia del Departamento de Imagenes. Pa-
ralelamente trabajaba en el Hospital J.J. Aguirre, hasta
que se integro al equipo de radiologia intervencional de
CAS alrededor del afo 2006. Hoy distribuye su jornada
entre ambos servicios. Cuenta con dos diplomados del
Instituto de Administracion en Salud (IAS), en gerencia
de jefaturas y gestion de imagenes. “Uno tiene ciertas
caracteristicas de liderazgo, de relaciones interpersona-
les. Una cosa es que uno lo pueda hacer en forma in-
tuitiva, pero también hay herramientas de gestion que
son importantes, hay estrategias y formas de trabajar.
Trabajamos en grupo, en equipo, y este servicio es parte
de un departamento en el que existe una permanen-
te comunicacion con su jefatura’, explica. El servicio de
ecotomografia, que dirige desde octubre de 2004, lo in-
tegran 38 médicos, 8 tecnélogos médicos, 16 auxiliares
y 10 secretarias.

El Dr. Niedmann destaca la importancia de las re-
laciones interpersonales que hay al interior del
ecotomografia.“Creo que ese es el mayor mérito. El
nuestro es un servicio complejo desde el punto de
vista administrativo, porque un 40% de nuestros
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pacientes no estan agendados. Es un 40% de con-
tingencia. Eso implica desde el punto de vista del
funcionamiento situaciones de stress grandes. Hay
gente que viene sin horas, muchos médicos man-
dan pacientes simultdaneamente. Hemos logrado
poder compensar eso, siempre manteniendo una
armonia importante al interior del servicio, con
una tradicién de calidad de atenciéon y con perso-
nal altamente calificado. Hay una actitud proactiva
respecto al bienestar del paciente y los médicos
son bienvenidos”, explica.

Y agrega que le gustaria transmitir que este sea un
buen lugar para trabajar para todos, para desarrollarse
profesionalmente, que haya un ambiente laboral grato.
“Es importante tener claro el concepto de que estamos
atendiendo personas. Lagran dificultad al crecertanto es
gue de alguna forma se va perdiendo un poco la calidez,
que acompana a la calidad. Ese es un tema importante
de nuestro servicio, la cercania con el paciente.Y eso tie-
ne que ver con desarrollarse cada uno en su puesto y ser
parte de esta atencién. Esto no es una compraventa de
autos ni un supermercado, y ese sello diferenciador en la
atencion tiene que sentirlo el paciente”, puntualiza.

Dr. Renato Verdugo Latorre:
Trabajando por un servicio sélido académica y profesionalmente,
en términos asistenciales, de investigacion y docencia

“Cuando me llamaron para entregarme el premio fue una sorpresa, de verdad
no lo esperaba. Me sorprendié y me dio una especie de pudor. No siento que lo
merezca’, sefala el Dr. Renato Verdugo, jefe del servicio de Neurologia. Pero al ir
conversando, queda claro por qué fue uno de los médicos que recibio este reco-
nocimiento. Dirige el que de acuerdo a sus palabras es el servicio de neurologia
mas grande de Chile considerando el nimero de neurélogos que lo integran,
que hoy son 38 staff mas un nimero no menor de reemplazantes.

A esto se suma la presencia cada vez mas transversal de esta especialidad
dentro de la institucidn. “Se trata de un servicio extremadamente complejo,
debido a un fuerte crecimiento y también a que estd presente en toda la cli-
nica. Hay neurélogos en los pisos, en las unidades de tratamientos intensivos,
en urgencias, en los pabellones quirdrgicos por monitoreo intraoperatorio,
en la parte de laboratorio con examenes, en la atencién de consultas e in-
terconsultas de hospitalizados, esta en rehabilitacion. Estamos por todos la-
dos. El resultado ha sido que el nimero de neurdlogos de Clinica Alemana de
Santiago (CAS) ha aumentado tremendamente. Cada uno con sus intereses,
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con sus aspiraciones, con sus expectativas y no necesa-
riamente siempre en sintonia con un servicio unitario”,
explica.

El Dr. Verdugo lleg6 a Clinica Alemana en 1993. Habia
hecho su residencia de neurologia y un magister en
neurociencias, ambos en la Universidad de Chile, y ve-
nia llegando a Chile después de realizar una estadia de
casi cuatro anos en la Oregon Health and Science Uni-
versity en Portland, Estados Unidos. “En CAS me inte-
gré al equipo de neurologia que en esa época dirigia el
Dr. Arnold Hoppe y especificamente al laboratorio que
se estaba formando de electromiografia. Y de ahi no
he parado de meterme cada vez en mas cosas en esta
clinica. Al punto que desde 2011 estoy exclusivamente
en CAS, no tengo consulta en otra parte, no trabajo en
otro hospital ni en otra universidad”, agrega.

En cuanto a su trabajo, sefala que le interesa desarrollar
la neurologia con docencia e investigacion. “En el servi-
cio de neurologia se hace docencia y mucha, de pre y
posgrado. Se hace investigacion. Hay grupos que traba-
jan bien, como el grupo vascular con Pablo Lavados, el
grupo de epilepsia, y en docencia de pregrado Arnold
Hoppe lo hace muy bien. Sergio Illanes esta participan-
do en el Instituto de Neurociencias. Y todo eso hay que
expandirlo a otros campos, como enfermedades dege-
nerativas y demencias, a afecciones neuromusculares.
Ese trabajo esta pendiente y hay que hacerlo, aunque
no se hace de un dia para otro. En eso estamos”.

Agrega que “la misién en este minuto es que requiere
de alguna dosis de redisefo. Y eso es lo que me tie-

CIENTIFICA Y ACADEMICA DE

CLINICA ALEMANA

ne un poco nervioso. Estamos trabajando no solo en
la parte asistencial, tenemos docencia, tenemos resi-
dencia de neurologia, fellows de sueiio, de epilepsia 'y
encefalografia, de vascular que fue el primero y ahora
de electromiografia y periferia. Tenemos cuatro pro-
gramas de fellows y en este minuto hay 10 residentes
de neurologia dando vueltas entre CAS y el Hospital
Padre Hurtado. Y eso no es facil”

Ademds de sus responsabilidades en Clinica Alemana,
el Dr. Verdugo estd a cargo del congreso mundial de
neurologia, que se realizara en Chile a fines de octubre
de este aino, lo que sin duda también lo tiene muy ocu-
pado. “Obviamente los neurélogos de CAS y nuestra
institucion tienen una fuerte participacién en el con-
greso. Buen porcentaje del comité organizador esta
constituido por neurélogos de nuestro equipo”.

Lo que busca como jefe de neurologia es un servicio
que sea solido académica y profesionalmente, en tér-
minos asistenciales, de investigacién y docencia. “Sin
frivolidades. Tiene que ser un servicio sélido, con gente
preparada, con gente al dia y trabajando en conjunto.
No haciendo cosas por publicidad, lo que en este mun-
do de la economia de libre mercado y de competencia
se da mucho. Mi interés es ese, y no es facil. Implica
por ejemplo una discusién abierta, directa de los pa-
cientes, clinicamente relevante. Una presentacién de
los proyectos de investigacién. Es muy importante
también ser abierto con la gente joven, eso nos da la
proyeccién. Muchas veces los mas “viejos” nos ancla-
mos, eso no debe ser asi. A los jévenes hay que abrirles
las puertas’, concluye.
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Normas Editoriales

CONTACTO CIENTIFICO

I. PREPARACION DE UN ARTICULO

Los autores deben preparar manuscritos de acuerdo con
los requerimientos definidos por el Comité Internacional
de Editores de Revistas Biomédicas (ICMJE), que pueden
ser consultados en Ann Intern Med. 1997;126:36-47 o
www.icmje.org. Los reportes de ensayos controlados
y randomizados deben cumplir con la normativa de
inscripcion y disefio correspondiente, que puede ser
consultado en Ann Intern Med. 2001;134:657-662.

El manuscrito debe estar escrito en letra Times New
Roman, tamaiio 12, a doble espacio y debe ordenarse de
la siguiente manera (1) pagina del titulo (2) resumen, (3)
lista alfabética de abreviaciones usadas al menos tres veces
en el cuerpo del manuscrito y en resumen, figuras y tablas,
(4) texto con encabezados apropiados y conclusiones, (5)
agradecimientos, (6) referencias, (7) figuras (8) leyendas
de las figuras (con lista alfabética de abreviaciones), y (9)
tablas (con lista alfabética de abreviaciones).

El texto del manuscrito debe ser enumerado en forma
consecutiva, incluyendo el nombre del primer autor y el
texto debe contenerse en un archivo procesable por Word.
Las tablas pueden ser hechas con el mismo programa
Word, y ubicarlas al final del manuscrito. Los esquemas,
gréficos y algoritmos pueden ser hechos y enviados en
Word, PowerPoint o Adobe lllustrator. Las figuras deben
ser guardadas como formato jpg, gif, o tiff a un minimo de
300 dpi y no deben insertarse en el texto del manuscrito,
sino que deben guardarse como archivo separado.

Pagina del titulo
Titulo: Formular un titulo que refleje el contenido del
articulo.

Autores: Incluir apellidos y nombre, grado académico,
departamento e institucion a la que pertenece.

Financiamiento y conflictos de interés: indicar si existio
financiamiento y ayuda material para la investigacion o
trabajo descrito en el manuscrito (ej. nimero de Grant,

agencia financiante, a quiénes).

Reimpresiones y correspondencia: incluir nombres,
direccion, e-mail del autor a quien se dirigirdn estos
requerimientos.

Resumen o Abstract

Abstract de 200 palabras y un resumen en términos
sencillos (“plain language summary”) de 50 palabras que
describa el objetivo del estudio y su resultado principal.
Se debe organizar en un formato estructurado, con los
siguientes encabezados: Objetivo, Pacientes y métodos,
Resultados y Conclusién.

--Asegurar que la informacién en cada seccién del
resumen, estd contenida en la correspondiente
seccion del texto.

--En la seccién “Pacientes y métodos” del resumen
y del texto, incluir las fechas completas que abarcé
el estudio.

--Incluir el nimero de registro de Ensayo clinico, al
final del resumen, si es el caso.

Texto

Los articulos originales deben considerar un maximo
total de 2000 palabras, la introduccién un maximo de 250
palabras y la discusion de 500.

No debe ser superior a 2000 palabras en el resto de los
articulos.

Enlaintroduccién mencionarlosantecedentesdisponibles
respecto del tema de estudio, establecer el objetivo de la
investigacion o revision y plantear la hipétesis de trabajo.

--Abreviar un término sélo si es utilizado al menos
tres veces en el texto y definirlo la primera vez que
se menciona.

En la seccién de pacientes (o materiales) y métodos
describir las caracteristicas del grupo de estudio o del caso
clinico, los criterios de inclusiédn/exclusion, los equipos y/o
farmacos utilizados, la probacién del comité de ética local.




sontactolGientifiet

si corresponde, el consentimiento informado de los
participantes y el tipo de andlisis estadistico.

--Expresar medidas en Unidades convencionales,
entregando el factor de conversién a Unidades del
Sistema Internacional.

--Entregar valores exactos de p, incluso si no son
significativos. Redondear valores de p a dos digitos,
silos primeros dos numeros después del decimal son
ceros, entonces redondear a tres nimeros. El menor
valor de p a reportar es p<0.001 y el mayor p>0.99.

--Usar nombres genéricos para farmacos y equipos.
Si piensa que es importante usar un nombre de
producto, indique manufactura y lugar donde fue
producido, entre paréntesis.

--Los simbolos genéticos aprobados, descripciones y
equivalencias pueden encontrarse en
www.genenames.org.

--Para mutaciones genéticas, ver sitio web HGVS
(www.hgvs.org o http://www.hgvs.org/rec.html).

En la seccion de resultados, describir los principales
hallazgos de forma légica, con especial mencién a los
datos relevantes que pueden estar contenidos en tablas o
graficos. Evite duplicar la informacion en tablas y graficos.

En la seccion de discusion, analizar los resultados en
relacion a la informacién previamente publicada y sus
limitaciones, destacando los aspectos importantes del
estudio que puedan concluirse en atencion al disefio del
estudio.

De acuerdo a la modalidad del manuscrito, el texto debe
contener diferentes secciones:

--En los trabajos originales, debe incluir las secciones
de: Introduccién, Pacientes y métodos, Resultados y
Discusion.

--En los casos clinicos, debe incluir las secciones de:

Introduccién, Descripcion del caso y Discusion.

--En las revisiones, debe incluir las secciones de:
Introduccion y Desarrollo del tema.

Agradecimientos
El autor debe asegurar que se ha obtenido permiso de
quienes se agradecera.

Referencias

Los autores son responsables de la certeza de sus
referencias y de su completa cita en el texto. No incluir mas
de 35 referencias, priorizando aquellas mas relevantes. La
cita de referencias, en el texto, figuras y tablas deben ser
consecutivas como aparecen en el manuscrito, utilizando
numero superindice.

En la lista de referencias, incluir apellidos e iniciales del
nombre de todos los autores (si son mds de 6, enumerar
tres y agregar “et al”), el titulo, fuente (las abreviaciones
de revistas estan contenidas en el index medicus), ano,
volumen, nimero y rango de paginas.

--Para el estilo apropiado de referencias, consultar:
American Medical Association Manual of Style: A Guide
for Authors and Editors, 10th ed. New York, NY; Oxford
University Press; 2007:39-79.

--Ejemplos.
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REVISTA ELECTRONICA

En caso de citar comunicaciones personales (orales o
escritas) y datos no publicados previamente, citarlos
entre paréntesis en el texto e incluir fecha. No anotar en
las referencias y asegurar que se ha obtenido el permiso
necesario. Evitarlos, si es posible.

Tablas

Numerar las tablas en forma consecutiva, en el orden de
cita en el texto. Escribir a doble espacio, cada tabla en
una pagina separada. Designar un titulo para cada tabla y
definir todas las abreviaciones usadas en la tabla, en una
nota al pie.

--Usar letras minusculas superindice (a-z) para las
notas al pie de la tabla.

--No enviar tablas como imagenes.

Figuras

Se deben citar todas las figuras en el texto y numerarlas
en el orden de aparicion. En la leyenda de la figura, realizar
la descripcion correspondiente, en hoja aparte. Incluir
definiciones de cualquier abreviaciéon que aparezca en la
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figura, permisos y cita apropiada.

--Usar simbolos superindice (*, #, t) para las notas al
pie de la figura.

--Para  microfotografias,
magnificacién original.

especificar tincién 'y

--Para cualquier figura con un paciente reconocible,
debe contar con el consentimiento del paciente.

--Las figuras obtenidas de una fuente sin derechos
de autor requieren permiso de la fuente de
publicacién, o bien ocultar facciones que permitan
su reconocimiento.

Permisos

El uso de gréficos, tablas y figuras previamente publicados
no esta permitido, excepto cuando existe permiso formal
para ello del autor original o de la fuente de publicacién. La
falta en la entrega de los permisos apropiados retrasard la
publicacién o necesitard la omision de una figura o tablaen
la cual no se ha recibido el permiso.

Il. Secciones y Contenidos

Seccion Abstract
Alerta 250 palabras
Buenas Practicas Clinicas 250 palabras
Casos Clinicos 250 palabras
Campanas 250 palabras
Controversias 250 palabras
Cursos y Congresos 250 palabras
Editorial | =

Etica Médica 250 palabras
Estado del Arte 250 palabras
Farmacologia 250 palabras

Guias y Protocolos
Investigacion
Lectura Critica

250 palabras
250 palabras
250 palabras

Links - Videos 250 palabras
Medicina Traslacional 250 palabras
Noticias 250 palabras
Perlas 250 palabras
Publicaciones CAS-UDD 250 palabras
Estructurado

Quiz | mmme—-

Tips para publicar 250 palabras
Temas 250 palabras
Trabajos originales 200 + 50 plain

language summary

N° palabras Ref. Figuras y tablas

2000 35 Maximo 3
2000 35 Maximo 3
2000 35 Maximo 3
2000 35 Maximo 3
2000 35 Maximo 3
2000 35 Maximo 3
2000 35 Maximo 3
2000 35 Maximo 3
2000 35 Maximo 3
2000 35 Maximo 3
2000 35 Maximo 3
2000 35 Maximo 3
2000 35 Maximo 3
2000 35 Maximo 3
2000 35 Maximo 3
2000 35 Maximo 3
2000 35 Maximo 3
200

2000 35 Maximo 3
2000 35 Maximo 3
2750 50 Maximo 3
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[ll. Revision y Aceptacién

Envio de revisiones

Reenvie su articulo seguido con“R1”en caso de ser primera
revision 0”R2"”en caso de segundo analisis. Adjunte un breve
comentario respondiendo a los alcances presentados por
los revisores, una copia del texto con control de cambios y
una copia con formato definitivo.

Recibird un e-mail confirmando la recepcién de los archivos
corregidos.

Aceptacion

Si su articulo es aceptado para publicacién, éste debe
ser editado en base a las normas dictadas en American
Medical Association Manual of Style: A Guide for Authors
and Editors, 10th ed. New York, NY; Oxford University Press;
2007:39-79).

El autor principal recibird una copia diagramada en formato
pdf para su visto bueno previo a publicacion.

IV. Monografias

El ultimo ndmero de cada volumen estard destinado a
un tema monografico que incluird Editorial, Introduccion
y al menos 6 articulos originales o de referencia, mas un
capitulo de conclusiones.

V. Conflictos de Interés

Potenciales conflictos de interés de los autores deben ser
explicitos en el documento enviado para publicacién.
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