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Palabras claves: Res_urpen ) . )

Crecimiento, Objetivo: relacionar el patron de crecimiento maxilo
Biotipo, mandibular vertical y sagital con el ancho faringeo en pacientes
cefalometria, de 8 a 20 afios de la ciudad de Cuenca, Ecuador. Materiales y
faringe métodos: estudio de enfoque cuantitativo, relacional,

retrospectivo de corte transversal. La muestra estuvo
conformada por 400 radiografias cefalicas laterales de pacientes
de 8 a 20 afios, se determiné el biotipofacial mediante el indice
de Vert, la clase esqueletal mediante el &ngulo ANB y el ancho
faringeo mediante el andlisis de McNamara. Resultados: se
observo el ancho faringeo superior e inferior aumentados en la
clase esqueletal 111, sequido de la clase I y clase Il, con una
correlacion muy baja entre los anchos faringeos y la clase
esqueletal y biotipofacial, con significancia estadistica entre la
clase esqueletal y el ancho faringeo (p<0,05). Conclusiones: se
determind correlacion muy baja entre el ancho faringeo, clase
esqueletal, y el biotipofacial.

Keywords: Abstract

Growth, Biotype, Objective: to relate the vertical and sagittal maxillomandibular
cephalometrics, growth pattern with the pharyngeal width in patients aged 8 to
Pharynx 20 years from the city of Cuenca, Ecuador. Materials and

methods: quantitative, relational, retrospective cross-sectional
study. The sample consisted of four hundred lateral cephalic
radiographs of patients aged 8 to 20 years, the biotype of the face
was determined using the Vert index, the skeletal class using the
ANB angle, and the pharyngeal width using the McNamara
analysis. Results: increased upper and lower pharyngeal width
was observed in skeletal class Il1, followed by class | and class
I1, with an extremely low correlation between pharyngeal widths
and skeletal and biotypefacial class, with statistical significance
between skeletal and biotype class. pharyngeal width (p< 0.05).
Conclusions: Extremely low correlation was determined
between pharyngeal width, skeletal class, and biotype of the face.
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Introduccion

El analisis cefalométrico es una de las herramientas diagnosticas auxiliares méas utilizada
en ortodoncia, el mismo que, mediante trazos permite identificar la presencia de
desarmonias maxilomandibulares. Ademas, de evaluar, medir y comparar los cambios
que presenta un paciente ya sea por tratamiento o por crecimiento, dicho analisis brinda
dos grandes ventajas bien definidas, la primera es que el estudio se lo realiza en pacientes
vivos logrando con ello un registro a lo largo de su vida tanto del crecimiento y desarrollo,
por otro lado, ofrece un estudio tanto de tejidos duros y tejidos blandos permitiendo
comparar y relacionar estos dos parametros (1).

La clase esqueletal proporciona informacion de la relacién entre el tamafio y forma de las
estructuras, como el maxilar superior e inferior, base craneal anterior y posterior y piezas
dentales, estas pueden ser clase esqueletal I, 11'y 111. EI diagndstico de la clase esqueletal
puede ser determinada mediante el cefalograma de Steiner. (2)

La clase esqueletal | presenta una relacion sagital adecuada de las estructuras craneales,
teniendo solo incompetencias a nivel dental. En la clase esqueletal 11, se puede presentar
exceso anteroposterior del maxilar o una posicion adelantada del mismo, o a su vez se
presenta retrusion mandibular o disminucion en la longitud, ademas, puede presentarse
una combinacion de las dos condiciones. Mientras que, la clase esqueletal 11 presenta un
exceso en la posicién anteroposterior de la mandibula con respecto al maxilar o a su vez
una deficiencia maxilar con relacion a la mandibula y de igual manera puede darse con
una combinacién de estas (2).

La respiracion es un proceso bioldgico y funcional esencial para la vida, se lo realiza de
manera involuntaria, esta relacionada directamente con la via aérea faringea, la deglucion
y la fonacidn, cuando se realiza de manera deficiente traera consigo consecuencias como
alteraciones craneofaciales, es por ello que en los ultimos afios su estudio ha tomado
mayor relevancia, especialmente por su relacion con el desarrollo de estructuras (3). El
estudio de la via aérea, en el &rea de ortodoncia se realiza mediante la determinacion del
ancho faringeo superior e inferior mediante el analisis cefalométrico de McNamara (4).

La disminucion u obstruccidn de la via aérea superior puede generar consecuencias como
alteracion en el desarrollo de las estructuras craneofaciales, dando origen a deficiencias
en el crecimiento transversal maxilar y puede generar un crecimiento de manera
rotacional posterior de la mandibula (5). Un proceso respiratorio inadecuado o deficiente
da lugar a una hipertrofia adenoamigdalina esto como un proceso de adaptacion, dandose
un descenso de la lengua por la rotacion posteroinferior que realiza la mandibula debido
a una declinacion del craneo de unos 5 grados, cada una de estas anomalias va a provocar
una mayor obstruccidn de las vias aéreas, como consecuencia el tercio inferior de la cara
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aumenta, por lo contrario la dimension transversal disminuye dando al paciente un perfil
caracteristico denominado délicofacial (4).

Es importante conocer que existen caracteristicas antropoldgicas que determinan valores
de normalidad, sin embargo, esto dependerd de la etnia, sexo y edad, los cuales
influencian en las variaciones de la morfologia del cuerpo y craneal, por esto, es
imprescindible tomar en cuenta que un estudio realizado a cierta poblacién no puede
aplicarse estrictamente para determinar valores de normalidad en otra (6). Cabe recalcar
que las expresiones de los patrones faciales son el resultado de una interrelacién de ciertos
factores como los hereditarios, ambientales y funcionales, que a su vez poseen cierto
efecto sobre el crecimiento y desarrollo de la estructura maxilofacial (7).

La falta de un diagnostico oportuno de las alteraciones craneofaciales es un problema
comun que afecta a la poblacién, impidiendo que los pacientes que las sufren tengan un
buen estilo de vida, atraen consecuencias de salud bucal como es un mal funcionamiento
e incluso problemas en la estética de los mismos, por eso es fundamental un diagnéstico
temprano para la prevencion, planificacion y elaboracion de los posibles tratamientos que
ayuden a corregir las anomalias dentomaxilares presentes, para la elaboracién del plan de
tratamiento se deben considerar diversos factores tales como: edad, genero, raza, el
pronostico y la severidad de la discrepancia dentomaxilar que el paciente presenta (1).

Se plantea como hipo6tesis que cuando el patron de crecimiento maxilomandibular vertical
tiende a rotar en sentido anti-horario el ancho faringeo puede estar aumentado, por el
contrario, cuando la mandibula posee una rotacion en sentido horario, el ancho faringeo
va a verse disminuido, con respecto al crecimiento maxilomandibular sagital; en los
pacientes clase Il el ancho faringeo puede encontrarse disminuido, mientras que en los
pacientes clase 111 podria estar aumentado. Expuesto lo anterior el objetivo de este estudio
es asociar el patron de crecimiento maxilomandibular vertical y sagital con el ancho
faringeo en pacientes de 8 a 20 afios de la ciudad de Cuenca, Ecuador.

Metodologia

Esta investigacion fue cuantitativa, de tipo relacional retrospectiva de corte transversal,
previo a la ejecucion, el estudio recibio la aprobacion del comité de bioética de la
Universidad Catolica de Cuenca; para la ejecucion de este, se utilizé una base de datos de
10.586 radiografias cefalicas laterales, de un centro radiolégico de la ciudad de Cuenca,
las mismas que fueron tomadas con el equipo radiografico digital J. Morita vera View
epocs 2d, con software i-dexel.

Para determinar el tamafio de la muestra se aplicd un nivel de confianza del 95%,
precision del 2% y una proporcion del 5%, conformando asi un tamafio muestral de 398
radiografias. Sin embargo, se decidi6 ajustar el tamafio muestral a 400 radiografias.
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En el estudio se incluyo las radiografias cefalicas laterales de pacientes de 8 a 20 afios,
pacientes sanos, sin sindromes ni enfermedades congénitas, radiografias en las que se
observe claramente el patron de crecimiento maxilomandibular sagital, vertical y el ancho
faringeo, se excluyo los datos de las radiografias de pacientes que presenten ausencia de
piezas dentales o presenten exodoncias y pacientes que estén cursando o hayan tenido
tratamiento ortoddntico previo.

El trazado cefalométrico se realiz6 a 5 radiografias cefalicas laterales por dia durante 84
dias consecutivos; evaluadas por un especialista en el area de ortodoncia, para el trazado
cefalométrico se utilizo el software Nemochep 18.86, previo al trazado se obtuvieron las
radiografias cefalicas laterales en un archivo tipo jpg, este archivo se cargé en el software
Nemochep 18.86, se identificé cada radiografia con un cédigo, fecha de nacimiento, fecha
de toma radiografica para calcular la edad exacta y sexo.

Para el analisis estadistico se trasladaron los andlisis cefalométricos a una hoja de Excel
y éste a su vez al programa estadistico SPSS VERSION 18, utilizando la estadistica
descriptiva para determinar la frecuencia de la clase esqueletal, el biotipo facial y ancho
faringeo, mediante la utilizacion de tablas de frecuencia y porcentaje.

Para la correlacion del ancho faringeo con la clase esqueletal y el biotipo facial se aplicd
el correlacional de Pearson(r). Si r corresponde a 0 indica una correlacion nula, valores
entre

0,01 y 0,19 significa una correlacion muy baja, valores entre 0,20 y 0,39 muestran una
correlacion baja, valores entre 0,40 y 0,59 sefialan una correlacion moderada, mientras
que, valores entre 0,60 y 0,79 significan que existe una correlacion alta, valores entre 0,80
y 0,99 indican una correlacion muy alta, y finalmente, si el valor de r es igual a 1
corresponde a una correlacion perfecta. Ademas, se determind que la correlacion era
significativa cuando el valor de es p< 0,05.

Para determinar el patron esqueletal horizontal se utilizo el angulo ANB propuesto por
Steiner tomando como norma 2° +/- 2, en la clase esqueletal 1 se establece un rango de
valores que van de 0° a 4°, en la clase esqueletal 11 se da un aumento mayor a 4° mientras
que en la clase esqueletal 111 su valor es inferior a 0° (2,8,9).

En la determinacion del patron vertical se utilizo el indice de Vert propuesto por Ricketts
que evalla 5 angulos, eje facial (90°+/- 3°), profundidad facial (87° +/- 3°), plano
mandibular (26 ° +/- 4°), altura facial inferior (47 °+/- 4°) y por altimo el arco mandibular
(26 ° +/- 4°), con los cuales se puede definir el biotipo facial del paciente, pudiendo ser,
ddlicofacial -1, mesofacial 0 y braquifacial +0.5 (10-13).

Para el analisis de McNamara (4), se evalla las vias aéreas, la via superior o nasofaringeo
en ambos sexos presenta una norma de 17,4mm, la via faringea inferior o espacio oro
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faringeo presenta un ancho de 10 a 12mm, sin presentar cambios significativos con la
edad (3,14). La via aérea superior se mide desde un punto posterior del paladar blando
hasta un punto mas cercano de la pared posterior de la faringe, mientras que en la parte
baja o via aérea inferior se mide desde el borde posterior de la lengua y el borde inferior
de la mandibula hasta el lugar méas cercano de la pared posterior de la faringe (3).

Resultados

Se estudiaron 400 radiografias cefalicas laterales las cuales estan distribuidas en un rango
de edad de entre los 8 y 20 afios, de estas se distribuye 226 radiografias para el sexo
femenino y 174 para el masculino, en el sexo femenino se reporta 21 radiografias
estudiadas en la edad de 8 y 13 afios respectivamente y la menor cantidad de radiografias
analizadas se present6 en las edades de 11 y 17 afios, 13 radiografias por cada edad,
mientras que en el sexo masculino se analizaron 18 radiografias en la edad de 11 afios y
el menor numero de radiografias analizadas fue en la edad de 8 afios, con un andlisis de
10 radiografias.

Tabla 1.

Distribucion del biotipo facial segin edad y sexo

Biotipo Facial

Mesofacial Braquifacial Dolicofacial
F M F M F M
n n n n n n
8 3 3 16 3 2 4
9 7 - 4 5 5 12
10 8 4 4 4 5 5
11 7 10 3 3 3 5
12 4 2 5 4 9 6
13 6 2 7 5 8 5
14 11 4 1 4 7 3
15 4 4 4 5 9 4
16 7 4 3 1 10 6
17 1 3 4 10 8 4
18 4 1 5 7 11
19 4 4 6 5 6 5
20 - 2 10 3 9 6
Total 66 43 72 55 88 76
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En el sexo femenino el biotipo facial con mayor frecuencia fue el dolicofacial
representando el mayor nimero a la edad de los 16 afios, seguido de los casos
braquifaciales con el mayor porcentaje a la edad de 8 afios y finalmente solo se
encontraron 66 casos mesofaciales diagnosticados mayormente a la edad de 14 afios.
Mientras que, en el sexo masculino el de mayor predominio fue el biotipo facial dolico
con mayor frecuencia a la edad de 9 afios seguido del biotipo braquifacial con el nimero
mayor a la edad de 17 afios y finalmente los mesofacial con un predominio en edad de 11
afios, se encontré una mayor prevalencia en ambos sexos del biotipo facial con
diagnostico dolico, seguido de braquifacial y finalmente de mesofacial (tabla 1).

Tabla 2.

Distribucion de la clase esqueletal segun edad y sexo

Clase esqueletal

Clase | Clase Il Clase

Edad F M F M F M
en afios n n n n n n
8 11 2 9 5 1 3

9 6 5 9 8 1 4

10 8 4 9 9 - -
11 3 11 9 5 1 2
12 7 5 9 5 2 2
13 12 4 8 3 1 5
14 12 5 7 4 - 2
15 11 6 5 5 1 2
16 12 6 7 4 1 1
17 7 10 4 3 2 4
18 9 8 5 6 2 1
19 8 6 7 4 1 4
20 8 7 9 2 2 2
Total 114 79 97 63 15 32

Respecto a la distribucion de la clase esqueletal, se determind que, tanto en el sexo
masculino como en el femenino existe mayor frecuencia de clase | esqueletal, seguido de
la clase Il esqueletal y finalmente el de menor predominio la clase Il esqueletal. Sin
embargo, en el sexo masculino se observa un mayor predominio de la clase 111 esqueletal
con respecto al sexo femenino (tabla 2).
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Tabla 3.

Frecuencia del ancho faringeo segun edad y sexo

Ancho Faringeo

Sup Inf

Normal Aumentado  Disminuido Normal Aumentado Disminuido

F M F M F M F M F M F M
nE:jad n n n n N n n n n n n n
8 1 - - - 20 1 4 1 - 1 17 8
9 1 1 - - 15 1 7 5 - - 9 1
10 - - - - 17 1 4 4 - - 13 9
11 1 1 - - 12 1 8 8 - - 5 1
12 - - 1 - 17 1 10 5 1 - 7 7
13 - 1 1 1 20 1 11 5 2 1 8 6
14 3 1 - - 16 1 5 6 2 - 12 5
15 - 1 - 2 17 1 7 6 - 1 10 6
16 2 1 - 1 18 9 10 3 - 1 10 7
17 2 1 1 - 10 1 8 9 - 1 5 7
18 1 2 - - 15 1 8 7 - 1 8 7
19 1 2 - - 15 1 3 6 - 1 13 7
20 3 4 - - 16 7 8 5 3 9 3
Total 15 15 3 4 208 155 93 70 7 10 126 9

% 37 37 075 1 52 3875 2325 175 175 25 315 23,5

Se encontré mayor frecuencia del ancho faringeo superior e inferior disminuido, seguido
del rango normal, en los dos sexos (tabla 3).

Tabla 4.
Distribucion del ancho faringeo superior e inferior segun la clase esqueletal y
biotipofacial
Ancho Clase Clase Il Clase 11l
Biotipofacial . Sexo media D.S media D.S media D.S
Faringeo
M 9,50 2,64 10,05 3 10,68 3,89
Superior  F 11,21 4,54 10,18 2,61 11,47 2,09
o M 9,62 3,09 9,72 2,87 9,39 5,23
Braquifacial Inferior E 9,65 4,41 8,1 2,55 9,83 3,23
M 9,12 2,36 10,2 5,57 15,26 5,27
Superior  F 10,57 2,79 8,88 2,25 10,82 4,59
_ M 8,84 2,72 8,5 2,95 11,76 3,62
Mesofacial | eior  F 931 310 876 199 10,38 2,60
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Tabla 4.

Distribucion del ancho faringeo superior e inferior segin la clase esqueletal y
biotipofacial (continuacion)

Biotipofacial Ancho Clase | Clase Il Clase 111
. Sexo media D.S media D.S media D.S
Faringeo
Dolicofacial Superior M 10,47 2,88 10,11 3,52 10,78 5,59
F 11,22 2,86 9,91 2,78 10 -
M 9,73 2,92 11,19 1,57 11,23 3,23
Inferior F 9,57 3,45 23,36 1,05 12,30 -

Ancho faringeo superior: media:10,36 mm  D.S: 3,44 mm

Ancho faringeo inferior:  media:9.36mm D.S: 3,26 mm

Respecto al ancho faringeo superior en los biotipos braquifacial y mesofacial en la clase
I11 esqueletal presenta mayor ancho faringeoen ambos sexos, mientras que, en el biotipo
dolicofacial en el sexo femenino el mayor ancho faringeo superior se observa en la clase
| esqueletal (tabla 4).

En el ancho faringeo inferior, en el biotipo facial braquifacial se observa un mayor valor
en la clase esqueletal 1l en el sexo femenino y en la clase esqueletal 11l en el sexo
masculino. En el biotipo mesofacial en la clase 111 esqueletal se observa un mayor ancho
faringeo inferior en los dos sexos. Mientras que, en el biotipo dolicofacial, el mayor ancho
faringeo inferior se observa en la clase 111 esqueletal en el sexo femenino y en la clase Il
esqueletal en el sexo masculino (tabla 4).

Tabla 5.

Correlacion del Ancho Faringeo con la Clase Esqueletal y el Biotipofacial

Ancho Faringeo Ancho Faringeo

Relacién maxilo-mandibular r p r p
Biotipofacial 0,021 0,340 0,061 0,113
Clase Esqueletal 0,022 0,025 0,030 0,05

Respecto a la correlacion entre el ancho faringeo superior e inferior con la clase esqueletal
y biotipofacial se determin6 una correlacién muy baja. Ademas, se encontrd significancia
estadistica entre la clase esqueletal y el ancho faringeo p < 0,05, sin embargo, no se
report6 el mismo resultado respecto al biotipofacial (tabla 5).
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Discusion

El estudio de las vias respiratorias es fundamental en ortodoncia por su importante
relacion con las estructuras craneofaciales, las cuales pueden influir en la clase esqueletal
y biotipofacial generando alteraciones durante las etapas de crecimiento del individuo
pudiendo facilitar el establecimiento de diferentes maloclusiones.

Con respecto al biotipo facial Inda-Velazquez et al. (12) y Serrano et al. (13), reportan
mayor prevalencia de pacientes con biotipo facial délico seguido de mesofacial y
finalmente braquifacial, resultados similares a los encontrados en esta investigacion, en
la cual el biotipofacial délico presenté mayor frecuencia en ambos sexos. Sin embargo,
en este estudio se reporta menor prevalencia para los mesofacial. resultado similar al de
Alvarez-Vicufia et al. (15).

La mayor frecuencia de biotipo dolicofacial en la poblacién cuencana, puede deberse en
gran parte a la frecuencia de afecciones respiratorias que se presentan, debido a la
ubicacion geografica de la ciudad, la cual influye en el establecimiento de patrones
respiratorios de tipo bucal que contribuyen a un crecimiento de tipo hiperdivergente.

Respecto a la clase esqueletal, Amarilla et al. (7) y Parise-Vasco (16), en su estudio
encontraron predominio de la clase esqueletal | seguido de la clase esqueletal 11 y la clase
esqueletal 111, coincidiendo con los resultados de este estudio. Por el contrario, los
estudios realizados por Flores & Soldevilla (17), Ruiz et al. (18), Cisneros et al. (19), y
Cardenas et al. (20), manifiestan mayor frecuencia de clase esqueletal II.

Varios autores (7,16-20), al igual que en esta investigacion coinciden que la clase
esqueletal 111 es la de menor frecuencia, resultados opuestos a los de Borja et al. (21),
quienes manifiestan mayor prevalencia en la clase esqueletal 11 seguido la clase
esqueletal 11 y finalmente la clase esqueletal I. Las diferencias encontradas con este Gltimo
estudio se deben al origen de la muestra, la cual al ser recolectada en centros hospitalarios
quirdrgicos la distribucion de la clase esqueletal varia pues el paciente ya fue direccionado
para la ejecucion de una cirugia ortognatica. Sin embargo, en el caso de este estudio la
muestra fue obtenida de un centro radioldgico de alta demanda, sin que exista un
direccionamiento previo del paciente.

Con respecto al ancho faringeo Cérdenas et al. (20), en su estudio realizado a una
poblacion caucasica encontrd el ancho faringeo superior aumentado en comparacion con
una muestra de pacientes de origen mexicano, tanto para sexo masculino como femenino,
dicho resultado difiere con este estudio en el cual se reporté mayor prevalencia del ancho
faringeo superior disminuido.

McNamara (4), en su estudio de las vias respiratorias determind una media para el ancho
faringeo superior de 17.4mm e inferior de 10 a 12mm, tanto para el sexo masculino como
femenino, resultados muy diferentes al de este estudio, en el cual se obtuvo una media
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inferior a dichos valores, resultados que pueden responder a las caracteristicas raciales y
étnicas propias de los pobladores de la ciudad de Cuenca de donde proviene la muestra
estudiada.

Pérez-Rodriguez et al. (22), determiné en su estudio una media para las vias aéreas de
9,39 mm para el ancho faringeo superior y 11,55 mm para el ancho faringeo inferior
resultados diferentes a los de este estudio, encontrdndose la via faringea superior
aumentada y la via aérea inferior disminuida. Mendoza et al. (2), encontraron que en la
clase esqueletal 111 se observa el ancho faringeo superior e inferior aumentado, seguido
de la clase esqueletal 1 y finalmente la clase esqueletal I, de igual manera se reporta
resultados similares en este estudio, a excepcion de la clase esqueletal Il en la cual se
observo disminucion de estas medidas.

Muto et al. (23), Claudino et al. (24) y Paredes & Hidalgo (25), encontraron relacion entre
el ancho faringeo aumentado y la clase esqueletal resultados similares a los de este
estudio, por otro lado, Di Carlo et al. (26) y Omair et al. (27), reportaron que no existe
relacion entre el ancho faringeo y la clase esqueletal. Esta variacion en los resultados
puede deberse a la posicién de la cabeza en la toma de las radiografias, por la deglucion
del paciente durante dicho proceso y la variabilidad en el trazado cefalométrico.

Conclusiones

e En este trabajo se relaciond el patrén de crecimiento maxilo mandibular vertical
y sagital con el ancho faringeo en pacientes de 8 a 20 afios de la ciudad de Cuenca,
Ecuador. El cual concluye que existe una prevalencia mayor en el biotipo facial
dolicofacial, y una clase esqueletal I, se encontrd también un ancho faringeo
disminuido para ambos sexos, una correlacion muy baja entre el ancho faringeo y
la clase esqueletal. y una significancia estadistica entre el ancho faringeo y clase
esqueletal, las dificultades del estudio se dieron por el tipo de muestra la cual se
considera pequefia, por eso se recomienda para futuros estudios contar con una
muestra mayor a la de este estudio.
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Inclinacion del incisivo inferior respecto al biotipo
facial en radiografias cefalicas laterales en pacientes de
8 a 20 anos en la ciudad de Cuenca- Ecuador, durante
el periodo abril junio 2021
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in lateral cephalic radiographs in patients from 8 to 20 years of age in the
city of Cuenca- Ecuador, during the period April - June 2021
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Resumen
Los incisivos centrales inferiores (ICI) tienen un papel

Palabras claves:

Incisivos ) . X .

Inferiores: importante dentro de la oclusion dentaria debido a que su
DesarroII(; inclinacion en el arco inferior es indispensable dentro del
Maxilofacial: (Ijlagnozt_llt?g 3; Iafplan_lflcacmn_del tr_atarlmento ya,que d(itebrn:man
Ortodoncia: a estabilidad, funcion masticatoria, la armonia y el balance

facial. Objetivo: Relacionar la inclinacién del incisivo inferior
respecto al biotipo facial en radiografias cefalicas laterales en
pacientes de 8 a 20 afios en la ciudad de Cuenca- Ecuador,
durante el periodo abril junio 2021. Materiales y Métodos:
Estudio de carécter descriptivo, documental y retrospectivo. La
muestra estuvo constituida de 390 radiografias laterales de
craneo segun los criterios inclusion y exclusion, se utilizo el
analisis cefalométrico de Ricketts para la identificacion del
biotipo facial e inclinacion del ICI y la cefalometria de Steiner
para la obtencion de la clase esqueletal, posteriormente se
realiz6 estadistica inferencial. Resultados: se obtuvo que la
relacion entre la inclinacion de los ICI con respecto al biotipo
facial no es estadisticamente significativa (p< 0,05) (r=-0,054).
Sin embargo, el estudio demuestra que el sexo femenino
presenta una mayor frecuencia especialmente a los 16 afos, en
cuanto a la prevalencia el biotipo dolicofacial es representativo
en un 41,5%, al igual que la clase esqueletal | en un 48,9% e
inclinacion normal en un 52,8%. Conclusion: Se determind que,
de acuerdo con la poblacion estudiada el ICI no presenta relacion
respecto al biotipo facial.

Cefalometria.

Abstract

Keywords: Lower o o )
The lower central incisors (ICI) play a significant role in dental

:\r/]lgfi(?lr;‘acial occlusion be.cause their inclination ir} the I_ower arch is essent.ial
Development: for _d_lagn03|s _and treatmer)t planning since, they determine
Orthodontics: stat_)lllt_y, masticatory fun_ctlo_n, r_larmony, and fac_lal_balan(_:e.
Cephalometry. Objective: To relate the inclination of the lower incisor with

respect to the facial biotype in lateral cephalic radiographs in
patients from 8 to 20 years of age in the city of Cuenca, Ecuador,
during the period April-June 2021. Materials and Methods:
Descriptive, documentary, and retrospective study. The sample
consisted of 390 lateral skull radiographs according to the
inclusion and exclusion criteria. Ricketts cephalometric analysis
was used to identify the facial biotype and ICI inclination and
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Steiner cephalometry to obtain the skeletal class. Results: the
relationship between ICI inclination and facial biotype is not
statistically significant (p<0.05) (r= -0.054). However, the study
shows that the female sex presents a higher frequency, especially
at 16 years of age. In terms of prevalence, the dolichofacial
biotype is representative in 41.5%, as well as skeletal class I in
48.9% and normal inclination in 52.8%. Conclusion: It was
determined that, according to the population studied, the ICI was
not related to the facial biotype.

Introduccion

Segun la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), las anomalias dentomaxilares ocupan
el tercer lugar como problema de salud oral, estas son un grupo de patologias que se
caracterizan por alteracién del crecimiento y desarrollo de los maxilares generando
alteraciones a nivel dentario los cuales influyen en la forma, funcién y estética del sistema
estogmatonatico (1-2). La angulacion del ICI cumple un papel crucial en ortodoncia
siendo un factor decisivo en la oclusion dental y estética dentofacial, actualmente los
pardmetros utilizados para evaluar la posicion e inclinacion correcta de los incisivos
inferiores son las medidas cefalometricas que asocian con lineas y planos que varian
segun cada autor (3-4). De esta forma se establecen la aparatologia y los limites del
tratamiento ortodoéntico, por lo que una inclinacidn excesiva puede ocasionar recesion
significativa a nivel del margen gingival y dehiscencias 6seas (5).

Edward H. Angle, establecio que el componente clave de referencia para la ubicacion
correcta de los dientes es la posicion estable del primer molar superior (5,6). Sin embargo,
Tweet, llego a la conclusion que el factor determinante era el grado de inclinacion de los
incisivos centrales inferiores, pues cumplen funciones importantes como la orientacion,
balance facial, mecanismo de masticacion eficiente, tejidos bucales sanos y estabilidad
de los resultados (5,6). Por lo general esto sucede durante el periodo de crecimiento del
paciente por la relacion anteroposterior del maxilar y la mandibula, en donde los incisivos
presentan un mecanismo de compensacion dentoalveolar para enmascarar dichas
divergencias, por lo tanto, unos incisivos inferiores que se encuentran proinclinados estan
relacionados con una mandibula retrusiva y los incisivos retroinclinados con una
mandibula protrusiva (7-9). Otros factores que influyen en la angulacién de los incisivos
son las fuerzas de masticacion las cuales varian los picos de crecimiento concurriendo a
cambios en la inclinacion con la edad y las diferencias raciales por lo que los tejidos
blandos tienen una gran influencia sobre estos (6-9).
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La literatura menciona que la valoracion del biotipo facial juntamente con la inclinacion
de los incisivos es de suma importancia pues representan el perfil del rostro del paciente,
Ricketts define al biotipo facial como el conjunto de variaciones morfoldgicas y
funcionales que influyen en el crecimiento y comportamiento funcional de la cara en
sentido sagital y transversal, cuya expresion es hereditaria y modificada por el ambiente
(10-12). También menciona que las variaciones fenotipicas de los individuos son
diferentes entre poblacidn a poblacién, llegando a clasificar los patrones faciales en
dolicofacial, mesofacial y braquifacial (13-14). En el biotipo dolicofacial la direccion de
crecimiento es vertical, cara larga y perfil convexo con tendencia a apifiamiento asociado
a mordida abierta anterior; el biotipo mesofacial es considerado como un perfil armonico
ortognatico con relacion maxilomandibular normal; los patrones braquifaciales son
caracterizados por presentar un crecimiento horizontal con mandibulas cuadradas y fuerte
asociacion a mal oclusion clase 11 (10-13-14).

El crecimiento y desarrollo del macizo craneofacial representa una diversidad y
continuidad de interacciones el cual tiende a ser modificado por sexo, edad y raza; por
ello es importante que deba ser reconocido entre las diferentes poblaciones (15-16). La
relacion maxilomandibular hace referencia a la posicion anteroposterior del maxilar y la
mandibula en un plano sagital, Steiner postula que el angulo ANB es el indicador para el
diagnostico de discrepancias esqueletales de Angle en relacion a la base apical del craneo,
la clasificacion de clase esqueletal | es considerada cuando el maxilar y la mandibula
estan en una relacion sagital normal y generalmente se asocia a un perfil recto; en la
clase esqueletal 11 la mandibula se encuentran distal con respecto al maxilar en sentido
sagital o cuando hay prognatismo del maxilar estando la mandibula en posicion normal o
cuando existe una combinacion de ambas condiciones y se asocia a un perfil convexo
(16). La relacion sagital de clase esqueletal 111 representa una relaciéon prognatica de la
mandibula con respecto al maxilar, cuando este se encuentra retruido con respecto a la
mandibula o cuando se observa una combinacion de ambos estados llegando a ser
relacionada a un perfil concavo (16).

Existen diversos estudios que demuestran que la inclinacion de los incisivos varia de la
clase esqueletal y del patron facial por lo que la naturaleza proporciona diferentes
inclinaciones, esto puede ocasionar respuestas distintas al ser aplicadas en pacientes con
diferentes mal oclusiones y diferentes patrones de crecimiento (17-18).

El objetivo de este estudio fue evaluar la inclinacion del incisivo inferior respecto al
biotipo facial en radiografias cefalicas laterales en pacientes de 8 a 20 afios en la ciudad
de Cuenca- Ecuador durante el periodo abril junio 2021.
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Metodologia

La investigacion es de tipo descriptivo, documental y retrospectivo. La muestra estuvo
conformada por 390 radiografias cefalicas laterales de individuos entre 8 a 20 afios, las
mismas que pertenecen a un Centro Radioldgico de la ciudad de Cuenca.

El presente estudio fue aprobado por el Comité de Etica de la Universidad Catélica de
Cuenca, el cual no implico ningun conflicto bioético, moral, ni psicoldgico ya que se basé
de informacién retrospectiva proveniente de radiografias, que fueron tomadas por
necesidad de los pacientes y no para uso especifico de esta investigacion manteniéndose
la confidencialidad de los datos.

Se consider6 como criterios de inclusién radiografias cefalicas laterales de personas entre
8 a 20 afios, con buena nitidez y que se observe hasta la quinta vértebra cervical. Se
excluyeron las radiografias de pacientes que presenten sindromes congeénitos, pacientes
que hayan recibido tratamiento ortodontico previo, exodoncias y pacientes con
restauraciones amplias o aparatos protésicos.

El proceso de trazado cefalométrico se efectud en una computadora de escritorio
llevandose a cabo el trazo de 10 radiografias por dia, en el transcurso de 40 dias
consecutivos, con el objetivo de evitar la fatiga del operador en la identificacion de puntos
y trazos anatémicos. Para garantizar la confiabilidad y evitar errores, se procedio a la
calibracién del evaluador que consistié en la repeticion de las mediciones sobre el 10%
de la muestra que fue seleccionada aleatoriamente tres semanas después de la primera
lectura con la finalidad de verificar la coincidencia de los datos.

Los datos requeridos fueron: edad, sexo, biotipo facial, patrén esqueletal e inclinacion del
incisivo inferior. Para la determinacion del biotipo facial se tomé el coeficiente de
variacion vertical (VERT) propuesto por Ricketts (12,19-21). Que se consigue por una
medida aritmética de la diferencia existente entre la medida obtenida del paciente y el
valor normal para esa edad, siendo esto dividido por la desviacion del patron (22). Para
determinar el Vert se utilizan los siguientes angulos: Eje facial norma 90°, Profundidad
facial norma 87°, Angulo del plano mandibular norma 26°, Altura facial inferior norma
47°y Arco mandibular 26° (19). Una desviacion del patron dolicofacial presenta signo
negativo, las desviaciones con tendencia hacia un patron braquifacial corresponden a un
signo positivo y en las desviaciones hacia mesofacial se mantienen en norma 0 (19).
Posteriormente se suma algebraicamente cada uno de los resultados y se divide entre 5,
los valores obtenidos se utilizan para definir el biotipo facial del paciente: dolicofacial
que comprende entre -0,5 a -1,5, mesofacial que va desde -0,4 a +0,4 y braquifacial de
+0,5a+1,5 (19).
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Para la obtencion de la clase esqueletal se tomdé como referencia la relacién
maxilomandibular de la cefalometria de Steiner que corresponde al angulo ANB formado
por los planos N-A 'y N-B con norma de 2° (15). Los angulos comprendidos entre 0° a 4°
hacen referencia a clase esqueletal I, &ngulos mayores a 4° sugieren a clase esqueletal 1
en donde el maxilar se encuentra por delante de la mandibula y angulos menores a 0
significan que son compatibles a clase esqueletal 11l indicando que la mandibula se
encuentra por delante del maxilar (15).

En la evaluacion de la inclinacion del incisivo inferior se tom6 como referencia el angulo
formado entre el eje longitudinal del incisivo central inferior y la linea A- Pog, su valor
normal es de 22° +/-4°, valores mayores a 27° indican proinclinacion mientras que valores
inferiores a 17° indican una retroinclinacion (20). Una vez obtenidos todos los datos se
registro en la base de datos de Excel de Microsoft.

Para el analisis estadistico se trasladaron los valores del analisis cefalométrico a una hoja
de Excel y este a su vez al programa estadistico SPSS VERSION 18, se utilizé estadistica
descriptiva para determinar la frecuencia de sexo, edad, clase esqueletal, biotipo facial y
la inclinacion del incisivo inferior representandose en tablas de frecuencia, distribucion,
medias y desviaciones estandar del estudio. Posteriormente se realizé el estadistico
inferencial mediante la prueba de Chi cuadrado y se utilizo el valor de P< 0,05. Mientras
que para determinar la relacién entre las variables se aplico la correlacién de Pearson con
los siguientes niveles de relacion: escala de 0,00 no existe correlacion; en escalas de 0,20-
0,39 indica una correlacién baja; en escalas de 0,60- 0,79 la correlacion es alta; y en
escalas de 1,00 indica una correlacion perfecta.

Resultados

La investigacion fue realizada con 390 radiografias de ambos sexos entre 8 y 20 afios, el
57,2% pertenecen al sexo femenino y el 42,8% al sexo masculino; el 39,2% eran nifios
entre 8 y 12 afos, el 37,9% adolescentes de 13 a 17 afios y el 22, 8% adultos entre 18 y

20 afos.
Tabla 1.
Frecuencia de biotipo facial segun edad y sexo

Braquifacial Mesofacial Dolicofacial
Edad en afios F M F M F M

n % n % n % n % n % n %
8 16 41 3 0,8 3 0,8 3 0,8 2 0,5 4 1
9 4 1 5 1,3 7 1,8 0 0 5 1,3 12 31
10 4 1 4 1 8 21 4 1 5 13 4 1
11 3 0,8 3 0,8 7 1,8 9 2,3 3 0,8 5 1,3
12 5 13 4 1 4 1 2 05 9 23 6 15
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Tabla 1.

Frecuencia de biotipo facial segun edad y sexo (continuacién)

Braquifacial Mesofacial Dolicofacial
Edad en afios F M F M F M
n % n % n % n % n % n %
13 7 1,8 4 1 6 1,5 1 0,3 8 2,1 5 1,3
14 1 0,3 4 1 10 2,6 4 1 7 1,8 3 0,8
15 4 1 4 1 4 1 4 1 9 2,3 4 1
16 3 0,8 1 0,3 7 1,8 4 1 10 2,6 5 1,3
17 4 1 9 2,3 1 0,3 3 0,8 8 2,1 4 1
18 5 1,3 3 0,8 3 0,8 1 0,3 7 1,8 11 28
19 6 1,5 5 1,3 4 1 4 1 6 1,5 5 1,3
20 9 2,3 3 0,8 0 0 2 0,5 9 2,3 6 1,5
Subtotal 71 182 52 133 64 164 41 105 88 226 74 189
Total (%) 123 (31,5%) 105(26.9%) 162(41.5%)

Segun la prevalencia de biotipo facial se obtuvo que el 41,5% fue biotipo dolicofacial,
seguido del 31,5% por el biotipo braquifacial y el 26,9% fue el biotipo mesofacial; siendo
el biotipo dolicofacial y el sexo femenino de mayor prevalencia dentro del grupo de
estudio (tabla 1).

Tabla 2.

Frecuencia de clase esqueletal segun edad y sexo

Clase | Clase Il Clase 111
F M F M F M
Edad en afios n % n % n % n % N % n %
8 11 28 2 05 9 2,3 5 1,3 1 03 3 0,8
9 6 15 5 13 9 2,3 8 2,1 1 03 4 1
10 8 21 4 1 9 2,3 8 2,1 0 0 0 0
11 3 08 11 28 9 2,3 4 1 1 03 2 0,5
12 7 18 5 13 9 2,3 5 1,3 2 05 2 0,5
13 12 31 4 1 8 2,1 3 0,8 1 03 3 0,8
14 11 28 5 13 7 1,8 4 1 0 0 2 0,5
15 11 28 6 15 5 13 5 1,3 1 03 1 0,3
16 12 31 6 15 7 1,8 3 0,8 1 03 1 0,3
17 7 18 9 23 4 1 3 0,8 2 05 4 1
18 9 23 8 21 4 1 6 15 2 05 1 0,3
19 8 21 6 15 7 1,8 4 1 1 03 4 1
20 8 21 7 18 9 2,3 2 0,5 1 03 2 0,5
Subtotal 113 29 78 20 96 24,6 60 154 14 36 29 74
Total (%) 191 (48.9%) 156(40 %) 43 (11 %)
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Se identifico que la clase esqueletal de mayor prevalencia fue la clase esqueletal | en un
48,9% tanto para el sexo femenino como masculino, seguido de clase esqueletal Il con
un 40% y clase esqueletal 111 en un 11%; Sin embargo, en la clase 111 predomino el sexo
masculino (tabla 2).

Tabla 3.

Frecuencia de inclinacion del ICI segun edad y sexo

Normal Proinclinado Retroinclinado
Edad en afios F M F M F M
n % n % n % n % n % n %

8 11 28 5 1,3 4 10 2 05 6 15 3 08
9 10 26 9 23 1 03 6 15 5 13 2 05
10 12 31 10 26 4 10 1 03 1 03 1 03
11 9 23 13 33 3 08 3 08 1 03 1 03
12 12 3,1 6 15 1 0,3 4 1,0 5 13 2 05
13 10 26 5 13 7 18 2 05 4 10 3 08
14 7 1,8 5 1,3 4 1,0 4 1,0 7 18 2 05
15 8 2,1 8 2,1 8 2,1 2 0,5 1 03 2 05
16 6 15 5 1,3 13 33 4 10 1 03 1 03
17 1 28 5 13 1 03 9 23 1 03 2 05
18 7 18 3 08 7 18 9 23 1 03 3 08
19 10 26 5 13 6 15 6 15 0 00 3 08
20 9 23 5 1,3 8 21 6 15 1 03 0 00
Subtotal 122 31,3 8 215 67 172 58 149 34 87 25 64
Total (%) 206(52,8%) 125(32,1%) 59 (15.1%)

Respecto a la inclinacion de los ICI el 52,8% se encontraron en normoposicion, el 32,1%
de ICI proinclinados y finalmente el 15,1 % de ICI retroinclinados. (Tabla 3)

El valor promedio de inclinacion segun el biotipo facial fue 24° en el biotipo dolicofacial,
23° en el biotipo mesofacial y 22, 7° en el biotipo braquifacial; indicando que el ICI
presenta variaciones en la inclinacién respecto al biotipo facial. En cuanto al angulo de
inclinacion respecto a la clase esqueletal | fue de 23, 8°y clase 111 24, 7°; los cuales indican
una tendencia a proinclinacion mientras que en clase Il fue de 22, 5°.

No se encontrd asociacion entre la inclinacién del incisivo inferior y el biotipo facial
(p=0,304) y tampoco se encontré relacion con la clase esqueletal (p=0,25). Media: 23,
41°D.s: £5.93
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Tabla 4.

Relacion de la inclinacion del I1CI segun el biotipo facial y clase esqueletal

Inclinacion

Normal  Proinclinado Retroinclinado

Desv.

n % n % N %  Total % Media tp. Xi? (p) r(p)
Dolicofacial 80 205 61 156 21 54 162 415 24 5,6

Biotipo facial  Mesofacial 57 146 32 82 16 41 105 269 232 58  4,84(0,304) -0,054
Braguifacial 69 177 32 g2 22 56 123 315 227 6,3
Clase | 94 241 70 179 27 69 191 49 238 6

Clase esqueletal Clase Il 89 228 40 103 27 69 156 40 225 5,8 5,33(0,25) -0,073
Clase lll 23 59 15 38 5 13 43 11 247 5,2

El coeficiente de correlacion de Pearson permitio identificar la relacion entre la
inclinacién del ICI con biotipo facial (r= -0,054) y clase esqueletal (r= -0,073); dicho
analisis demostro la existencia de una relacion inversa, el cual significa que dependiendo
de las variaciones en el biotipo facial y clase esqueletal el ICI presenta variaciones (tabla
4).

Discusién

En esta investigacion existio una mayor prevalencia del biotipo dolicofacial, estudios
similares fueron encontrados por Inda et al. (19), Sanchez & Yafiez (2) y Serrano et al.
(21), en una poblacion de la zona andina de Ecuador. Sin embargo, Sanchez & Yéfiez (2),
en su estudio no encontrd biotipos braquifaciales. Por otro lado, Parise et al. (13), reporto
una mayor prevalencia del biotipo mesofacial en pobladores de la zona costera del mismo
pais.

En cuanto a la prevalencia de las diferentes clases esqueletales del estudio, la clase
esqueletal | tuvo un mayor predominio seguido de clase Il y clase 1ll, lo cual concuerda
con estudios realizados a nivel local por Moncayo et al. (22), por otro lado, Cisneros et
al. (23) y Parise (24), concluyeron que el patron esqueletal predominante fue clase 1l
seguido de la clase esqueletal | en pobladores de la zona norte del pais al igual que
Martinez et al. (25), en una poblacion mexicana.

Tanto en esta investigacion como en otras revisiones a nivel nacional, la inclinacion del
ICI se encontrdé con mayor frecuencia en una inclinacién normal, valores semejantes
fueron encontrados por Portero et al. (26), en una poblacion central del pais; Sin embargo,
Mufioz & Bustamante et al. (18), difiere de los resultados obtenidos concluyendo que la
posicion mas prevalente del ICI fue protruso en pobladores del litoral.
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La falta de asociacion entre el biotipo facial y la inclinacién del ICI encontrado en el
presente estudio es coherente con los autores Otto et al. (27), quienes afirman que el
biotipo facial no influye en la extension de la intrusion de los incisivos, de tal manera que,
la presencia de otros factores como es el sistema de erupcion normal y el balance correcto
de las fuerzas ejercidas por los tejidos blandos intervienen en los mecanismos de
compensacion. Sin embargo, Solow & Tallgren (28), a través de numerosos estudios
confirman una relacion estadisticamente significativa entre la inclinacién de los incisivos
y la relacion maxilomandibular a nivel sagital, que ante a un aumento de la longitud
maxilar el incisivo inferior se proinclina para compensar esta situacion. Por otro lado
Garcia & Gutiérrez (6), exponen que la angulacion de los ICI presentan compensaciones
dentales cuando estan influenciados por factores como la clase esqueletal y el biotipo
facial, esto concuerda con Hernandez et al. (8), quienes determinan la relacion entre la
posicion e inclinacion del ICI respecto al biotipo facial y patrones esqueléticos de una
poblacion europea, obteniendo que la relacion entre sus variables es intensa y
estadisticamente significativa, destacando que a menor inclinacion del ICI referente al
plano mandibular, menor es su inclinacion, como lo reportado en pacientes con biotipo
braquifacial, incluso los pacientes dolicofaciales tuvieron mayor inclinacién con los de
otros biotipos faciales. De la misma forma, Maniyar et al. (29), postulan que las clases
esqueléticas Il y Il presentan relacién en la posicion del ICI llegando a la conclusion de
que las clases esqueléticas se caracterizan por inclinaciones compensatorias los cuales
modifican notoriamente su posicion.

Conclusiones

e En relacion a los resultados y a la metodologia empleada en la investigacion se
concluye que el biotipo dolicofacial, clase esqueletal 1 e inclinacion normal
fueron prevalentes dentro de la poblacion estudiada, los cuales no presentan
asociacion, esto podria derivarse a que otros estudios utilizan diferentes métodos
y puntos de referencia lo que conllevo a obtener resultados distintos a nuestra
investigacion; por lo general el ICI al estar influenciado por algdn tipo de mal
oclusién ocasiona diferentes inclinaciones y por ende no se encuentran dentro de
las normas establecidas difiriendo asi su relacion con el biotipo facial.

e Se ha demostrado la necesidad de realizar mas investigaciones estadisticas
similares sobre la importancia de la inclinacion de los incisivos influenciado por
las estructuras faciales en pobladores de diferentes regiones del pais y asi poder
contribuir con informacion precisa.

Conflicto de intereses

Los autores declaran que no existe conflicto de intereses en relacién con el articulo
presentado.

Ciencia
L Digital

Edtorial Vida & Salud Pagina 30|35




ID Anatomla
|g| al ISSN': 2697-3391

Vol. 6 No. 1, pp. 21 — 35, enero — marzo 2023

www.anatomiadigital.org

Referencias bibliogréaficas

1. Mercado S., Mercado J., Tapia R. Maloclusiones y calidad de vida en adolescentes.
Rev KIRU. [Internet]. 2018 abr-jun [consultado 2021 Oct 24]; 15(2): 94 — 98.
Disponible en:  https://www.usmp.edu.pe/odonto/servicio/2018/1324-4400-1-

PB.pdf

2. Sanchez M., Yafiez E. Asociacion entre el biotipo facial y la sobremordida. Estudio
piloto. Rev Estomatol Hered. [Internet]. 2015 [consultado 2021 Oct 24];25(1):5-
11. Disponible en: http://www.scielo.org.pe/pdf/reh/v25n1/a02v25n1.pdf

3. Tamayo A. Incisor inclination: estimate of the quantity of bucolingual
displacement and their effects on the dental arc length. Rev Fac Odontol Univ
Antiog. [Internet]. 2011[cited 2021 Oct 24]; 22(2): 227-245. Avaible:
v22n2a09.pdf (scielo.org.co)

4. Gomez I., Aguilar D., Colomé G., Zudiga I., Escoffié M., Herrera J., etal.
Evaluation of diagnostic agreement among cephalometric measurements for
determining incisor position and inclination. Int J Morphol. [Internet]. 2020[cited
2021 Oct 24];38(5):1386-91. Available:
https://scielo.conicyt.cl/scielo.php?script=sci_abstract&pid=S0717-
95022020000501386&Ing=e&nrm=iso

5. Gutermann C., Peltoméki T., Markic G., Hanggi M., Schétzle M., Signorelli L., et
al. The inclination of mandibular incisors revisited. Rev Angle Orthod. [Internet].
2014 Jan [cited 2021 Oct 24];84(1):109-19. Available:
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23985035/

6. Garcia 1., Gutiérrez J. Comparacion de la posicion de los incisivos en las
maloclusiones clase | y clase Il de Angle. Rev Oral Blog. [Internet]. 2019
[consultado 2021 Oct 24];20(62):1694-1697. Disponible en:
https://www.medigraphic.com/pdfs/oral/ora-2019/ora1962g.pdf

7. Canut J. La posicion de los incisivos centrales inferiores: formulas diagnosticas y
fundamentos clinicos. Rev Esp Ortod. [Internet]. 1999 [consultado 2021 Oct
24];29(1):3-16. Disponible en:

https://www.revistadeortodoncia.com/files/1999 29 1 003-016.pdf

8. Hernandez E., Espinar E., Barrera J., Ruiz M., Llamas J., Solano E. Lower incisor
position in different malocclusions and facial patterns. Rev Med Oral Patol Oral
Cir Bucal. [Internet]. 2013[consultado 2021 Oct 24];18(2) 343-50. Available:
https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/23229262/

Ciencia
L Digital

Edtvial Vida & Salud Pagina 31|35



https://www.usmp.edu.pe/odonto/servicio/2018/1324-4400-1-PB.pdf
https://www.usmp.edu.pe/odonto/servicio/2018/1324-4400-1-PB.pdf
http://www.scielo.org.pe/pdf/reh/v25n1/a02v25n1.pdf
http://www.scielo.org.co/pdf/rfoua/v22n2/v22n2a09.pdf
https://scielo.conicyt.cl/scielo.php?script=sci_abstract&pid=S0717-95022020000501386&lng=e&nrm=iso
https://scielo.conicyt.cl/scielo.php?script=sci_abstract&pid=S0717-95022020000501386&lng=e&nrm=iso
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23985035/
https://www.medigraphic.com/pdfs/oral/ora-2019/ora1962g.pdf
https://www.revistadeortodoncia.com/files/1999_29_1_003-016.pdf
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23229262/

l D Anatomla
|g| al ISSN': 2697-3391

Vol. 6 No. 1, pp. 21 — 35, enero — marzo 2023

www.anatomiadigital.org

9. Woitchunas D., Capelozza L., Orlando F., Woitchunas FE. Evaluation of the
position of lower incisors in the mandibular symphysis of individuals with Class
Il malocclusion and Pattern 11 profiles. Rev Dental Press J Orthod. [Internet]. 2012
May-June [cited 2021 Oct 241, 17(3):125-31.Avaible:
https://www.scielo.br/j/dpjo/a/FrFppFg8dHQRNxLgYRFrbWG/?lang=en

10. CerdaB., SchulzR., Lépez J., Romo F. Pardmetros cefalométricos para determinar
biotipo facial en adultos chilenos. Rev Clinic. Periodoncia Implantol. Rehabil.
Oral. [Internet]. 2019 [consultado 2021 Oct 24];12(1):8-11. Disponible en:
https://www.scielo.cl/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0719-
01072019000100008

11. Inda k. Gutiérrez J. Gutiérrez J. Concordancia del biotipo facial con el patrén de
crecimiento facial en mujeres y hombres. Rev KIRU. [Internet]. 2019 [citado 2021
Oct 24];16(4): 137-140. https://doi.org/10.24265/Kiru.2019.v16n4.01

12.  Schulz R., NUfiez M., Cerda B., Rivera M., Ledn E., Ldopez J., et al. Caracteristicas
esqueletales para la determinacion cualitativa del biotipo facial en telerradiografia
lateral: Estudio Piloto. Rev Clinic. Periodoncia Implantol. Rehabil. Oral.
[Internet]. 2018 [citado 2021 Oct 24];11(3):164-6. Disponible en:
https://scielo.conicyt.cl/pdf/piro/v11n3/0719-0107-piro-11-03-164.pdf

13.  Parise J., Villarreal B., Viteri A., Armas A. Frecuencia del biotipo facial en
estudiantes de la carrera de Odontologia de la Universidad UTE. Rev OACTIVA
UC Cuenca. [Internet]. 2020 [citado 2021 Nov 6];5(1):11-6. Disponible en:
https://oactiva.ucacue.edu.ec/index.php/oactiva/article/view/414

14.  Osorno C., Sanchez J., Nufiez M., Huitzil E., Saenz L., et al. Biotipo facial y su
relacion con la méxima fuerza de mordida. Rev Oral Blog. [Internet]. 2019 [citado
2021 Nov 6];20(64):1758-1761. Disponible
en:http://search.ebscohost.com/login.aspx?direct=true&db=a9h&AN=141186664
&lang=es&site=ehost-live

15. Sandoval P., Garcia N., Sanhueza A., Romero A., Reveco Ricardo. Medidas
Cefalométricas en Telerradiografias de Perfil de Pre-Escolares de 5 Afios de la
Ciudad de Temuco. Int. J. Morphol. [Internet]. 2011 Dic [citado 2021 Nov 09];

29(4): 1235-1240. Disponible en:
http://www.scielo.cl/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0717-
95022011000400028&Ing=es. http://dx.doi.org/10.4067/S0717-
95022011000400028.

16. Moncada N., Afiez Y. Relacién dsea intermaxilar, coincidencia entre las
cefalometrias de Bimler, Steiner y Mc Namara. Series de casos. Rev Cien

Ciencia
L Digital

Edlivial Vida & Salud Pagina 32|35



https://www.scielo.br/j/dpjo/a/FrFppFq8dHQRnxLgYRFrbWG/?lang=en
https://www.scielo.cl/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0719-01072019000100008
https://www.scielo.cl/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0719-01072019000100008
https://doi.org/10.24265/kiru.2019.v16n4.01
https://scielo.conicyt.cl/pdf/piro/v11n3/0719-0107-piro-11-03-164.pdf
https://oactiva.ucacue.edu.ec/index.php/oactiva/article/view/414
http://search.ebscohost.com/login.aspx?direct=true&db=a9h&AN=141186664&lang=es&site=ehost-live
http://search.ebscohost.com/login.aspx?direct=true&db=a9h&AN=141186664&lang=es&site=ehost-live
http://dx.doi.org/10.4067/S0717-95022011000400028
http://dx.doi.org/10.4067/S0717-95022011000400028

l D Anatomla
|g| al ISSN': 2697-3391

Vol. 6 No. 1, pp. 21 — 35, enero — marzo 2023

www.anatomiadigital.org

Odontol. [Internet.]2019 [consultado 2021 Nov 09]; 16(1): 49-54. Disponible en:
https://www.produccioncientificaluz.org/index.php/cienciao/article/view/33637/3
5435

17.  MoraR, Vera M, Uribe E. Inclinacion del incisivo inferior respecto al biotipo facial
en pacientes clase | esqueletal. Rev Mex Ortod. [Internet]. 2016 [consultado 2021
Nov 6];4(3):159-64. Disponible en: https://www.medigraphic.com/cqi-
bin/new/resumen.cgi?IDARTICULO=67410

18. Mufioz M., Bustamante J. Analisis de la posicion del incisivo inferior segin la
armonia orofacial. Rev Esp Odont UG. 2020;3(1): 1-6.

19. Inda K, Gutiérrez J, Gutiérrez J. Relacién del biotipo facial determinado con el
VERT vy el patron de crecimiento facial. Rev Oral. [Internet]. 2019 [consultado
2021 Dic 15]; 20(64):1762-1765. Disponible en:
https://www.medigraphic.com/cgi-bin/new/resumen.cgi?IDARTICULO=90264

20. Ugalde M. Clasificacion de la maloclusién en los planos anteroposterior, vertical
y transversal. Revista ADM. [Internet] 2007[consultado 2021 Dic 15];64(3):97-
109. Disponible: https://www.medigraphic.com/pdfs/adm/od-2007/0d073d.pdf

21.  Serrano J., Ubilla W., Mazzini F. Incidencia de los biotipos faciales mediante el
analisis cefalométrico de Ricketts. Uso del VERT.Rev Cient Odontol Dominic.
[Internet] 2016 [consultado 2022 Mar 04]; 3(1):15-24. Disponible en:
https://revistacientificauod.files.wordpress.com/2016/08/incidencia-de-los-
biotipos-faciales-mediante-el-anacc81lisis-cefalomecc81trico-de-ricketts-uso-del-

vert-2014.pdf

22. Moncayo M., LLanes M., Montilla M. Prevalencia de mal oclusiones dentales en
escolares de la parroquia el Batan Ecuador. Rev. Postgrado Scientiarvm. [Internet]
2018[consultado 2022 Mar 04];4(1):61-63. Disponible en:
https://www.scientiarvm.org/detalle-pdf.php?IdA=86&1d=10

23.  Cisneros D., Parise J., Morocho D., Villarreal D., Cruz A. | Prevalencia de patrones
Méxilo-Mandibulares en pacientes de 8,5 a 12 afios, utilizando Cefalometria de
Ricketts en servicios de ortopedia universitarios. KIRU. [Internet] 2020
[consultado 2022 Mar 04];17(2): 84- 87.
https://doi.org/10.24265/kiru.2020.v17n2.04

24. Parise J. Maloclusiones en estudiantes de la carrera de Odontologia de la U Rev
Eug Esp, [Internet]2020 [consultado 2022 Mar 04];14(1):76-82: Disponible en:
https://www.redalyc.org/articulo.0a?id=572863747021

Ciencia
L Digital

Edlivial Vida & Salud Pagina 33|35



https://www.produccioncientificaluz.org/index.php/cienciao/article/view/33637/35435
https://www.produccioncientificaluz.org/index.php/cienciao/article/view/33637/35435
https://www.medigraphic.com/cgi-bin/new/resumen.cgi?IDARTICULO=67410
https://www.medigraphic.com/cgi-bin/new/resumen.cgi?IDARTICULO=67410
https://www.medigraphic.com/cgi-bin/new/resumen.cgi?IDARTICULO=90264
https://www.medigraphic.com/pdfs/adm/od-2007/od073d.pdf
https://revistacientificauod.files.wordpress.com/2016/08/incidencia-de-los-biotipos-faciales-mediante-el-anacc81lisis-cefalomecc81trico-de-ricketts-uso-del-vert-2014.pdf
https://revistacientificauod.files.wordpress.com/2016/08/incidencia-de-los-biotipos-faciales-mediante-el-anacc81lisis-cefalomecc81trico-de-ricketts-uso-del-vert-2014.pdf
https://revistacientificauod.files.wordpress.com/2016/08/incidencia-de-los-biotipos-faciales-mediante-el-anacc81lisis-cefalomecc81trico-de-ricketts-uso-del-vert-2014.pdf
https://www.scientiarvm.org/detalle-pdf.php?IdA=86&Id=10
https://doi.org/10.24265/kiru.2020.v17n2.04
https://www.redalyc.org/articulo.oa?id=572863747021

/D Anatomla
|g| al ISSN': 2697-3391

Vol. 6 No. 1, pp. 21 — 35, enero — marzo 2023

www.anatomiadigital.org

25. Martinez L., Lehmann J., Rueda M. Asociacion entre arcos dentarios con el perfil,
biotipo facial y la clase esquelética en una poblacion de Tabasco. Rev Tamé.
[Internet] 2018[consultado 2022 Mar 04]; 7 (19): 716-722. Disponible en:
https://www.medigraphic.com/pdfs/tame/tam-2018/tam1819d.pdf

26.  Portero C., Costales M., Reyes J., Crespo V. Clase esqueletal e inclinacion dental
en pacientes con labio y paladar hendido. Rev Eug Esp [Internet]. 2020 Jun [citado
2022 Mar 04]; 14(1): 41-52. Disponible en:
http://scielo.senescyt.gob.ec/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S2661-
67422020000100041&Ing=es. https://doi.org/10.37135/ee.04.08.06.

27. Otto R., Anholm J., Engel G., A comparative analysis of intrusion of incisor teeth
achieved in adults and children according to facial type. [Internet] Am J Orthod.
1980[cited 2022 Mar 08]; 77(4):437-46. Avaible:
https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/6928744/

28. Solow B., Tallgren A. Dentoalveolar morphology in relation to craniocervical
posture. Angle Orthod. [Internet]. 1977[cited 2022 Mar 08]; 47:157-64. Avaible:
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/268948

29. Maniyar M., Kalia A., Hegde A., Gautam R., Mirdehghan N. Lower incisor
dentoalveolar compensation and symphysis dimensions in class Il and class Il
patients. Int J Dent Med Spec. [Internet] 2014[cited 2022 Mar 08];1(2):20.

Avaible:
https://www.renupublishers.com/images/article/142113480005_IJDMS_1(2)_06
_OA.
Ciencia
Digital
Editenial
Ciencia
Digital

Edioriol Vida & Salud Pagina 34| 35


https://www.medigraphic.com/pdfs/tame/tam-2018/tam1819d.pdf
https://doi.org/10.37135/ee.04.08.06
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/6928744/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/268948

AnanmiE
/ D Dlgltal ISSN: 2697-3391

Vol. 6 No. 1, pp. 21 — 35, enero — marzo 2023

www.anatomiadigital.org

El articulo que se publica es de exclusiva responsabilidad de los autores y no
necesariamente reflejan el pensamiento de la Revista Anatomia Digital.

Ciencia
Digital

Edilovial

El articulo queda en propiedad de la revista y, por tanto, su publicacion parcial y/o total
en otro medio tiene que ser autorizado por el director de la Revista Anatomia Digital.

latindeXy iy imia)

catélogo ”

Indexaciones

d -

S, l-g-r Google :"::! CO8Y (URKUND pBap=- G @ crce MW 0 miar

wizdomai  OpenAIRE

EILPIOY 5 CiteFacior 3% s ! éLAJ ivRe
Euro

Ciencia
L Digital

Edtvial Vida & Salud Pagina 35|35



Ananmii
/ D Dlgltal ISSN: 2697-3391

Vol. 6 No. 1, pp. 36 — 48, enero — marzo 2023

www.anatomiadigital.org

Tratamiento farmacoldgico analgeésico del colico
nefritico

Analgesic pharmacological treatment of renal colic

! Gema Maria Mora Moya D https://orcid.org/0000-0001-6676-612X
Meédico Cirujano, Posgradista en Orientacion Familiar Integral, Investigador Independiente.
gemamoramoya@gmail.com

2 Carlos Alexander Bravo Zambrano 11 https://orcid.org/0000-0003-0208-8475
Meédico Cirujano, Investigador Independiente. '.)
carlos_93z@hotmail.com ot
8 Dhamar Ojeda Espinal %) https://orcid.org/0000-0002-7623-1003 Updates

Meédico Cirujano, Investigador Independiente.
dhamar5@hotmail.es
4 Denisse Gémez Pilozo |01 https://orcid.org/0000-0002-0500-214X
Meédico Cirujano, Investigador Independiente.
denissego@outlook.es

Articulo de Investigacion Cientifica y Tecnoldgica
Enviado: 10/09/2022

Revisado: 12/10/2022

Aceptado: 16/11/2022

Publicado:05/01/2023

DOIl:  https://doi.org/10.33262/anatomiadigital.v6il.2443

o Mora Moya, G. M., Bravo Zambrano, C. A., Ojeda Espinal, D., & Gomez Pilozo, D.
Citese: (2023). Tratamiento farmacolégico analgésico del célico nefritico. Anatomia Digital,
6(1), 36-48. https://doi.org/10.33262/anatomiadigital.v6i1.2443

tiene como misién contribuir a la  formacion de profesionales competentes con visién humanistica y critica
que sean capaces de exponer sus resultados investigativos y cientificos en la misma medida que se promueva
mediante su intervencion cambios positivos en la sociedad. https://anatomiadigital.org

!D ANATOMIA DIGITAL, es una Revista Electrénica, Trimestral, que se publicara en soporte electrénico

Ciencia La revista es editada por la Editorial Ciencia Digital (Editorial de prestigio registrada en la Camara
S Ecuatoriana de Libro con No de Afiliacion 663) www.celibro.org.ec
Digital
_ — £ _.

Esta revista esta protegida bajo una licencia Creative Commons Attribution Non Commercial No Derivatives
4.0 International. Copia de la licencia: http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

Ciencia
L Digital

Editorial Vida & Salud Pagina 36| 48


mailto:gemamoramoya@gmail.com
mailto:carlos_93z@hotmail.com
mailto:dhamar5@hotmail.es
mailto:denissego@outlook.es
https://doi.org/10.33262/anatomiadigital.v6i1.2443
https://doi.org/10.33262/anatomiadigital.v6i1.2443
https://anatomiadigital.org/
http://www.celibro.org.ec/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

l D Anatomla
|g| al ISSN': 2697-3391

Vol. 6 No. 1, pp. 36 — 48, enero — marzo 2023

www.anatomiadigital.org

Resumen

Introduccion: El cdélico nefritico es un episodio doloroso de
gran intensidad e inicio agudo, que tras ceder puede experimentar
recidivas intermitentes, frecuentemente asociado a nefrolitiasis,
siendo los farmacos analgésicos empleados para el manejo en
estos pacientes. Objetivo: Comparar la eficacia de los
tratamientos farmacoldgicos analgésicos mas empleados en el
abordaje del colico nefritico por nefrolitiasis. Métodos: Se
realizd una busqueda sistematica de la literatura en PubMed,
ScienceDirect, Redalyc y LILACS, empleando el algoritmo de
basqueda como "pain"[MeSH Terms] OR "pain"[All Fields])
AND ("nephrolithiasis"[MeSH Terms]. Se obtuvieron un total de
65 potenciales resultados, para luego limitar el estudio a 12
articulos en base al criterio de numero de participantes
previamente expuesto, y la disponibilidad del texto completo de
forma gratuita. Resultados: Entre los farmacos analgésico-
empleados para el cdlico nefritico por nefrolitiasis se demostrd
que el efecto de AINES, la lidocaina intravenosa, hidromorfina,
incluso combinaciones como Ketorolaco + solucion salina
isoténica pueden controlar el dolor abdominal general y dolor
por nefrolitiasis. Conclusiones: Entre los estudios incluidos se
obtuvo que el lbuprofeno IV y el diclofenaco IM son mas
eficaces incluso que el paracetamol IV o la morfina 1V,
mostrando mayor ventaja la administracion de diclofenaco para
del dolor por colico nefritico y siendo a su vez preferido por los
pacientes.

Palabras claves:
Cdlico nefritico,
Nefrolitiasis,
AINES, Opioides.

Abstract

Introduction: Nephritic colic is a painful episode of great
intensity and acute onset, which after subsidence can experience
intermittent relapses, frequently associated with nephrolithiasis,
being the analgesic drugs used for the management of these
patients. Objective: To compare the efficacy of the most used
analgesic pharmacological treatments in the approach to nephritic
colic due to nephrolithiasis. Methods: A systematic literature
search was performed in PubMed, ScienceDirect, Redalyc and
LILACS, using the search algorithm such as "pain" [MeSH
Terms] OR "pain™ [All Fields]) AND (“nephrolithiasis" [MeSH
Terms] A total of 65 potential results were obtained, to then limit
the study to 12 articles based on the criteria of the number of
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participants previously exposed, and the availability of the full
text for free. Results: Among the analgesic drugs used for renal
colic due to nephrolithiasis, it was demonstrated that the effect of
NSAIDs, intravenous lidocaine, hydromorphine, even
combinations such as ketorolac + isotonic saline can control
general abdominal pain and pain due to nephrolithiasis.
Conclusions: Among the included studies, it was found that 1V
ibuprofen and IM diclofenac are even more effective than IV
paracetamol or IV morphine, with the administration of
diclofenac for renal colic pain showing greater advantage and
being preferred by patients. patients.

Introduccion

El cdlico nefritico es un episodio doloroso de gran intensidad e inicio agudo, que tras
ceder puede experimentar recidivas intermitentes, es referido a la fosa renal con tendencia
a irradiarse hacia fosa iliaca, muslo y/o genitales del mismo lado (escroto o labios
mayores). Frecuentemente asociado a nefrolitiasis, pues, la obstruccion aguda del tracto
urinario superior se traduce clinicamente en colico nefritico. Por ello, la literatura sefiala
a la nefrolitiasis como principal implicada en la génesis de este dolor (1-2).

Segln Pathan et al. (3), en Estados Unidos y Reino Unido el nimero de casos nuevos
mostraba un incremento del 50% durante el periodo 2000 a 2010, también afiaden que su
prevalencia es mayor en regiones como el sudeste de América, Africa del Norte, Medio
Oriente, Sureste de Asia y Noreste de Australia (2). En Ecuador, las cifras reportadas por
el Instituto Nacional de Estadisticas y Censos (INEC, 2), no se muestran ajenas a la
situacion expuesta con anterioridad, pues para el afio 2019, la litiasis renal, principal
responsable del colico nefritico, se ubicd dentro de las diez principales causas de
morbilidad en poblaciéon masculina, ocupando el décimo lugar, sin embargo, dentro de
las causas de morbilidad para el grupo etario de 30 a 64 afios se situo en el cuarto lugar

@3).

El dolor es una sensacion francamente desagradable, a pesar de que su intensidad depende
de la subjetividad, ademas es un sintoma comun en muchas patologias, por lo tanto, el
médico debe estar en la capacidad de aliviarlo con gran pericia, a fin de garantizar el
bienestar del que padece dolor, cumpliendo asi con uno de los principios basicos de la
bioética, la beneficencia (1).
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Frente a un cuadro de célico nefritico la prioridad se centra en el manejo del dolor, para
esto hay una variedad de farmacos analgésicos, que pueden ser empleados, desde AINEs
hasta opioides débiles a fuertes, no obstante, existe mucha incertidumbre con respecto al
farmaco mas efectivo en la gestion de este dolor, la via més idénea y la combinacion
analgésica que tiene mejores resultados (1). De esta forma, las estadisticas mundiales que
revelan importante morbilidad a cargo del colico nefritico, la necesidad médica de aplicar
el tratamiento analgésico que mejore la condicion de su paciente con prontitud,
contrastada con la mencionada incertidumbre al momento de elegir él o la mejor
combinacidn analgésica, constituyen los principales motivos para llevar a cabo la presente
investigacion.

A través de este trabajo, se busca analizar la evidencia disponible sobre el manejo
analgésico del cdlico nefritico en el marco de una nefrolitiasis, para asi llegar a una
conclusion cientifica acerca de la opcidn analgésica de mayor efectividad, resultados de
gran utilidad en la practica médica, sabiendo de antemano la significativa frecuencia del
célico nefritico en las salas de emergencias.

Metodologia

Se realiz6 una busqueda sistematica de la literatura en PubMed, ScienceDirect, Redalyc
y LILACS, empleando el algoritmo de busqueda:

("pain”[MeSH Terms] OR "pain”[All Fields]) AND ("nephrolithiasis"[MeSH Terms] OR
"nephrolithiasis"[All Fields] OR (“renal"[All Fields] AND "lithiasis"[All Fields]) OR
"renal lithiasis"[All Fields] OR ("renal colic"[MeSH Terms] OR ("renal"[All Fields]
AND "colic"[All Fields]) OR "renal colic"[All Fields]))

Se consideraron de forma exclusiva ensayos clinicos, metaanalisis, ensayos controlados
aleatorizados, revisiones sistematicas, en humanos, publicadas en los tltimos cinco afios,
cuya lengua de publicacion fuera el espafiol o inglés, que consideraran pacientes desde
los 13 hasta los 85 afios y cuyos trabajos estudiaran una muestra de al menos 60
participantes.

Se obtuvieron un total de 65 potenciales resultados, de los cuales se consideraron 17 en
primera instancia, para luego limitar el estudio a 12 articulos en base al criterio de nUmero
de participantes previamente expuesto, y la disponibilidad del texto completo de forma
gratuita.

Se procedié a la extraccién de la informacion después de la aprobacion del equipo
investigador respecto a los 12 trabajos incluidos, los datos extraidos fueron: autores, afio
de publicacién, tipo de estudio, caracteristicas de la muestra, muestra total, farmacos
estudiados y hallazgos clave.
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Tabla 1.

Sintesis de los resultados de la revision de la literatura en base a sus hallazgos clave.

Autores Afio  Tipode Caracteristicas de la Muestra  Farmacos Hallazgos clave
estudio muestra
Chinn et al. 2019 Ensayo Pacientes de ambos 22 Lidocaina La hidromorfona
(5) clinico sexos (1:1), entre 18- intravenosa versus intravenosa fue superior a
aleatorizado 64 afios, 60-120kg de hidromorfona la lidocaina intravenosa
adoble peso, con dolor tanto para el dolor
ciego. agudo de duracion abdominal general como
inferior a 7 dias. para un subconjunto de
pacientes con nefrolitiasis.
La mayoria de los
pacientes asignados
aleatoriamente a lidocaina
requirié analgésicos
adicionales.
Jalilietal. (6) 2019 Ensayo Pacientes de ambos 124 Supositorio de Si bien hubo una
clinico sexos (1:1), mayores indometacina reduccion significativa del
aleatorizado  de 15 afios que no (100mg) + dolor en ambos grupos de
controlado estuvieran desmopresina pacientes, la reduccion del
con placebo  embarazadas, con intranasal (4puffs, dolor de los AINE
adoble rinitis aguda, 40mcg en total) (indometacina) en los
ciego influenza, o que versus placebo colicos renales, no mejora
tuvieran antecedentes pulverizado significativamente cuando
de coagulopatia, intranasal se administra en
isquemia miocardica, combinacién con
hiponatremia, ulcera desmopresina.
péptica, asma,
insuficiencia renal o
hepética.
Gottlieb & 2017 Metaandlisis  Pacientes de ambos 1136 Tamsulosina oral Resultado secundario: no
Nakitende (7) sexos (1:1), entre 18- (400mcg) versus hubo diferencias
65 afios con célico nifedipina oral significativas en las
renal por un lito de (30mg) versus escalas de dolor o el
10mm o menos placebo. ntmero de dias con
identificado por analgésicos, versus el
tomografia placebo.
computarizada.
Pathan et al. 2016 Ensayo Pacientes entre 18-65 1316 Diclofenaco Los antiinflamatorios
(3) clinico afios que acuden al (75mg/3ml intramusculares no
aleatorizado  servicio de intramuscular) esteroideos ofrecen la
controlado emergencias por versus morfina analgesia sostenida mas
multigrupoa  célico renal de (0,1mg/kg eficaz para los célicos
doble ciego.  moderado a grave, intravenoso) renales en el departamento
mayor a 4/10. versus paracetamol  de emergencias y parecen
(1g/100ml tener menos efectos
intravenoso) secundarios. No se detect6
ninguna diferencia en la
eficacia de la morfina en
comparacion con el
paracetamol intravenoso.
Jebali et al. 2017 Ensayo Pacientes entre 26-57 80 Ketoprofeno La eficacia y tolerancia de
(8) clinico afios, ambos sexos (100mg/2ml los antiinflamatorios en el
aleatorizado  que acuden al intramuscular) tratamiento de los célicos
a doble servicio de versus diclofenaco  renales fue la misma para
ciego de un emergencias por (75mg/3ml el diclofenaco y el
solo centro. colico nefritico intramuscular) ketoprofeno.
causado por litos.
Cenker et al. 2018 Ensayo Pacientes entre 18-60 200 Paracetamol (1g El ibuprofeno intravenoso
9) clinico afios que se presentan intravenoso) (800mg) es mas eficaz que

aleatorizado
controlado a
doble ciego.

al servicio de
emergencias con
dolor nefritico por
litos.

versus ibuprofeno
(800mg
intravenoso)

el paracetamol intravenoso
(19) para el tratamiento del
colico nefritico a los 30
minutos.
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Tabla 1.
Sintesis de los resultados de la revision de la literatura en base a sus hallazgos clave.
(continuacion)
Autores Afio  Tipode Caracteristicas de la Muestra  Farmacos Hallazgos clave
estudio muestra
Nazemian et 2020 Ensayo Pacientes mayores de 220 Ketorolaco El fentanilo es altamente
al. (10) clinico 18 afios que acuden intramuscular + eficaz para controlar el
aleatorizado  al servicio de fentanilo dolor en pacientes con
a simple emergencia y que no intravenoso versus  cdlicos renales graves
ciego. tienen antecedentes ketorolaco atendidos en la
que contraindiquen la intramuscular + emergencia. La
administracion de las fentanilo administracion de la
drogas estudiadas. intranasal. presentacion intranasal de
fentanilo, combinado con
ketorolaco puede ser la
alternativa mas adecuada,
no invasiva, facil de usar y
rapida al método
intravenoso.
Maldonado- 2017 Ensayo Pacientes entre 18-65 60 Bloqueo del Hubo diferencias
Avila et al. clinico afios que acudieron a duodécimo nervio estadisticamente
(11) aleatorizado,  la emergencia por subcostal con significativas en las
longitudinal,  co6lico nefritico cuya lidocaina versus puntuaciones medias para
comparativo.  causa probada fue diclofenaco el dolor desde el minuto 1
litiasis renal. No intramuscular. hasta el minuto 45 a favor
existieron diferencias del bloqueo del duodécimo
estadisticamente nervio subcostal con
significativas entre lidocaina, este es un
los sujetos. medicamento eficaz,
seguro, barato y de accion
muy réapida para controlar
el colico renal, lo que lo
hacen superior al
diclofenaco.
Masoumi et 2019 Ensayo Pacientes entre 18-55 140 Haloperidol + El haloperidol no pudo
al. (12) clinico afios con morfina reducir el dolor y la
aleatorizado  antecedentes intravenosa versus  incidencia de nduseas o
adoble personales de litiasis morfina vomitos, mientras que
ciego. renal, célico renal intravenosa + causo efectos secundarios
severo, disuria y solucién salina extrapiramidales. Por lo
hematuria isotonica tanto, no se recomienda la
macroscopica o prescripcion de este
microscépica, que medicamento para dolores
acuden al servicio de agudos, especialmente en
emergencia. colicos renales.
Pricop et al. 2016 Ensayo Pacientes de ambos 249 Ketorolaco (30mg La desmopresina
4) clinico sexos, con ligero intramuscular) + sublingual es al menos tan
aleatorizado ~ predominio de placeo sublingual potente como el AINE en
asimple hombres, entre 18-82 Versus el tratamiento de célicos
ciego. afios que acuden a la desmopresina renales litiasicos. La

emergencia por
célico nefritico sin
medicacion previa.

sublingual
(60mcg) versus
desmopresina
sublingual
(120mcg) versus
ketorolaco (30mg
intravenoso) +
desmopresina
sublingual
(60mcg)

combinacién de
desmopresina sublingual y
AINE tiene efectos
analgésicos aditivos.
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Sintesis de los resultados de la revision de la literatura en base a sus hallazgos clave.
(continuacion)

Autores Afio  Tipode Caracteristicas de la Muestra  Farmacos Hallazgos clave
estudio muestra
Hosseininejad 2019  Ensayo Pacientes de ambos 200 Morfina La adicion de 0,2 mg/kg
etal. (13) clinico Sexos, en su mayoria (0,1mg/kg) + de ketamina a 0,1 mg/kg
aleatorizado ~ hombres, cuya edad solucién salina de morfina puede reducir
a doble fue 35,60+8,17 afios isotonica versus el dolor de colico renal,
ciego. que acuden a la morfina nauseas y vomitos mas que
emergencia por (0,1mg/kg) + la morfina sola; sin
colico nefritico ketamina embargo, se asoci6 con un
causado por litos. (0,2mg/kg) mayor nimero de
pacientes con mareos.
Maleki et al. 2019 Ensayo Pacientes entre 18-65 87 Ketorolaco (30mg El sulfato de magnesio no
(14) clinico afios con diagnéstico intravenoso) + influyé en el alivio del

aleatorizado

adoble
ciego.

de litiasis renal por
tomografia
computarizada o
ultrasonido, que
acuden a la

solucién salina
isotonica como
placebo versus
ketorolaco (30mg
intravenoso) +

dolor de célicos renales.

emergencia por sulfato de

colico nefritico. magnesio
50%100ml a
50mg/kg

Elaborado por los autores a partir de las investigaciones citadas.

Resultados

La busqueda identifico 65 referencias y finalmente se incluyeron 12 estudios. La
ubicacion geografica no fue una determinante, toméandose en cuenta articulos en base a la
disponibilidad, idioma y criterios descritos en materiales y métodos. Los articulos
seleccionados se publicaron a partir del afio 2015. Los estudios incluidos involucraron un
total de 4, 834 pacientes con edades comprendidas entre los 13 -85 afios. Los estudios que
tomaban en cuenta el sexo bioldgico describian proporciones 1:1, no habiendo diferencias
estadisticamente significativas, a excepcion de Pricop et al. (4), que describe un ligero
predominio en hombres.

En cuanto a los diferentes estudios podemos mencionar que Chinn et al. (5) compararon
el efecto de la lidocaina intravenosa vs hidromorfina demostrando que esta droga era
superior para controlar el dolor abdominal general y dolor por nefrolitiasis, con una
muestra de 22 pacientes. Jalili et al. (6) demostraron en una muestra de 124 pacientes que
el dolor por célicos renales no tiene una reduccion significativa cuando al tratamiento
base con AINE (indometacina) se administra conjuntamente desmopresina. Gottlieb &
Nakitende (7) tras un metaanalisis que incluyo 1 1316 pacientes demostraron que no
existia una disminucion estadisticamente significativa tanto en escala de dolor como en
numero de dias con analgesicos al comparar Tamsulosina oral vs nifedipina vs placebo.
Jebali et al. (8), en el 2017 con una muestra de 80 pacientes, demostraron que la eficacia
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y tolerancia de los antiinflamatorios en el tratamiento de los colicos renales fue la misma
para el diclofenaco y el ketoprofeno. Por otra parte Cenker et al. (9), en un estudio cuya
muestra fue de 200 pacientes, al comparar paracetamol IV vs ibuprofeno IV demostraron
que el ibuprofeno 1V en dosis de 800 mg era mas eficaz al paracetamol 1 g en el
tratamiento del cdélico nefritico en un periodo de 30 minutos. Nazemian et al. (10),
compararon la eficacia de ketorolaco IM + fentanilo 1V vs Ketorolaco IM + fentanilo IN
concluyendo que la administracién de la presentacion intranasal de fentanilo, combinado
con ketorolaco puede ser la alternativa méas adecuada, no invasiva, facil de usar y rapida
al método intravenoso.

Maldonado-Avila et al. (11) al comparar la eficacia del Bloqueo del duodécimo nervio
subcostal con lidocaina versus diclofenaco intramuscular. En una muestra de 60 pacientes
demostraron que existen diferencias estadisticamente significativas en cuanto a las
puntuaciones del dolor en favor del blogueo del duodécimo nervio subcostal con lidocaina
recomendado su uso. Masoumi et al. (12), tras un analisis con 140 pacientes al comparar
la eficacia de Haloperidol + morfina intravenosa versus morfina intravenosa + solucion
salina isoténica demostraron que el haloperidol no pudo reducir el dolor y la incidencia
de nauseas 0 vomitos, mientras que causo efectos secundarios extrapiramidales por lo que
no lo recomendaban en casos de dolor agudo en colico renal. Por otra parte Pricop et al.
(4), al trabajar con una muestra de 249 pacientes al comparar la eficacia de Ketorolaco
IM + placeo sublingual versus desmopresina sublingual versus desmopresina sublingual
versus ketorolaco + desmopresina sublingual demostré que la desmopresina sublingual
es al menos tan potente como el AINE en el tratamiento de coélicos renales litiasicos.
Hosseininejad et al. (13), tras analizar la eficacia de Morfina + solucion salina isotonica
versus morfina + ketamina en 200 pacientes demostraron que la adicion de 0,2 mg/kg de
ketamina a 0,1 mg/kg de morfina puede reducir el dolor de célico renal, nduseas y vomitos
maés que la morfina sola; sin embargo, se asocié con un mayor nimero de pacientes con
mareos. Finalmente Maleki, Porozan et al. (14), tras analizar la eficacia de Ketorolaco +
solucion salina isotonica como placebo versus ketorolaco + sulfato de magnesio en 87
pacientes, demostraron que el sulfato de magnesio no influyé en el alivio del dolor de
cdlicos renales.

Discusion

El colico nefritico, es una de las emergencias urolégicas méas frecuentes, y dramaticas que
se observan en la practica médica, llegando a ser descrita muchas veces por quienes lo
padecen como el peor dolor que han experimentado en su vida, motivo por el cual hay
una constante busqueda del tratamiento lo suficientemente potente, seguro, rapido y
sostenido para estos pacientes (1).

Los medicamentos mas utilizados para contrarrestar el dolor por el colico nefritico son
los AINES vy opioides, sin embargo, ambos presentan efectos secundarios que en
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ocasiones limitan su uso, como en el caso de los AINES lo son; las Glceras gastricas, las
hemorragias digestivas, la disfuncion renal, entre otros; y por parte de los opioides: el
estrefiimiento, nauseas, picor, depresion respiratoria, sedacion, alteraciones hormonales
y dependencia; es por esto que no logran satisfacer del todo en su uso para contrarrestar
el dolor y se buscan otras alternativas, varias de las cuales se pretenden contrastar en esta
revision sistematica en base a las estudios encontrados en las bases de datos (1-3).

En los estudios que formaron parte de la revisién sistemética se demuestra que el
Ibuprofeno 1V y el diclofenaco IM son més eficaces que el paracetamol IV y con menor
necesidad de dosis de rescate.

A pesar de que los AINES, en especifico el diclofenaco es un tratamiento de eleccion para
el dolor por colico nefritico (15-16), en uno de los estudios se muestra que el bloqueo del
duodécimo nervio intercostal con lidocaina al 2% tiene resultados mas eficaces, rapidos
y seguros que el diclofenaco IM.

Se conoce bien que la morfina esta dentro del grupo de analgésicos que constituyen la
herramienta mas potente disponible en la actualidad para el tratamiento del dolor y aunque
lejos de los que se conoce dentro de la ortodoxia médica, el diclofenaco IM seguido por
el paracetamol IV demuestran una mayor analgesia que la morfina IV para la lograr
analgesia en el colico nefritico tal como se sostiene en varios estudios aleatorizados,
donde se muestra que el tratamiento con AINES es eficaz y tiene un efecto duradero con
un menor nimero de efectos adversos, comparados con los opioides y el paracetamol (16
-17).

Se ha podido comprobar que la ketamina posee un efecto analgésico en mdaltiples
localizaciones del sistema nervioso central, no s6lo a nivel cortical sino también a nivel
de médula espinal (18) y en uno de los estudios se encontré que la morfina IV asociada
con ketamina es capaz de reducir ain mas el dolor, nduseas y vomitos por el colico renal
que la morfina utilizada como monoterapia.

La desmopresina sublingual exhibe un efecto analgésico aditivo al keterolaco e incluso
presentd resultados analogos a este Gltimo usada como monoterapia, sin embargo, no
manifiesta el mismo efecto cuando es combinada en el tratamiento para el dolor con la
indometacina (12).

En la revision se expusieron otros candidatos como la lidocaina intravenosa, la cual fue
superada por la hidromorfona IV tanto para el dolor abdominal general como para el
subconjunto de pacientes con nefrolitiasis. Por el contrario, farmacos como el haloperidol,
sulfato de magnesio no demostraron resultados. En contraste con el uso de la tamsolusina
para la expulsion de los calculos menores a 10 mm en dosis de 0,4 mg/dia durante 30
dias (15) esta altima y el nifedipino como medicamentos de terapia expulsiva (MET)
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segun lo encontrado en el estudio no es eficaz para disminuir la necesidad de tratamiento
adicional ni para lograr la eliminacion de calculos en cuatro semanas para pacientes con
cdlico ureteral.

Conclusién

e Los AINES y Opioides son considerados como los medicamentos mas empleados
para el tratamiento del célico nefritico, debido a que han demostrado una eficacia
en el alivio del dolor. Entre los estudios incluidos se obtuvo que el Ibuprofeno IV
y el diclofenaco IM son mas eficaces incluso que el paracetamol IV o la morfina
IV, mostrando mayor ventaja la administracion de diclofenaco para del dolor por
célico nefritico y siendo a su vez preferido por los pacientes.

e Otras opciones también recomendables son la ketamina, la lidocaina intravenosa
o la hidromorfona 1V, donde incluso combinados son capaz de reducir ain mas el
dolor, nduseas y vomitos por el colico renal, siendo una opcion analgesica en todos
los pacientes que no tengan contraindicacién para su uso.
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Palabras claves: Resumen o ,

Gliflozinas Introduccion: Las gliflozinas, son un grupo de farmacos fueron
Diabetes I\/iellitus en un inicio desarrollados para el manejo de la diabetes mellitus
tipo 2 por sus funciones hipoglucemiantes. Sin  embargo,

Cardiometabolic investig_eu_:iones ref:ientes reportarl _ beneficio_s_ frent_e_ a

Risk comorbilidades cardiovasculares. Objetivo: Describir la utilidad
de las glifozinas en el tratamiento de la Diabetes tipo 2, no solo
por sus beneficios en el control metabdlico, si no por los alcances
terapéuticos en la reduccién del riesgo cardiorrenal.
Metodologia: Se realiz6 una blsqueda en idioma espafiol e
inglés en distintas bases de datos como, Pubmed, ScienceDirect,
Redalyc, y SciELO, con los descriptores Gliflozinas, Diabetes
Mellitus tipo 2 y Cardiometabolic Risk usando el booleano AND
y OR encontrando 78 publicaciones y seleccionando 15
.Resultados: Se observaron beneficios mas alla de reducir los
valores de la glicemia con importante efecto
cardionefroprotector en la ateroesclerosis, insuficiencia cardiaca,
mortalidad cardiovascular y progresion a enfermedad renal.
Conclusiones: La identificacion de estos beneficios en los
pacientes y su consecuente impacto en la mejora de la condicion
de vida y disminucion del riesgo cardiovascular, son lo
suficientemente valiosos como para ser considerados como
parte de las opciones terapéuticas a brindar por parte de
los servicios de salud publicos y privados

Abstract

Introduction: Gliflozins are a group of drugs that were initially
Diabetes Mellitus, developed fqr the ma_nagement of diabetes mellitus due to their
Cardiometabolic hypog_lyceml.c functlf)ns. However, re_ce.n.t reseatch .reports
Risk benefits against cardiovascular comorbidities. Objective: To
describe the usefulness of glyphozins in the treatment of Type 2
Diabetes, not only for its benefits in metabolic control, but also
for its therapeutic scope in reducing cardiorenal risk.
Methodology: A search was carried out in Spanish and English
in different databases such as Pubmed, ScienceDirect, Redalyc,
and SciELO, with the descriptors Gliflozins, Type 2 Diabetes
Mellitus and Cardiometabolic Risk using the Boolean AND and
OR, finding 78 publications and selecting 15 .Results: Benefits
were observed beyond reducing glycemia values with an
important cardionephroprotective effect on atherosclerosis, heart

Keywords:
Gliflozins, Type 2
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failure, cardiovascular mortality and progression to kidney
disease. Conclusions: The identification of these benefits in
patients and their consequent impact on improving living
conditions and reducing cardiovascular risk are valuable enough
to be considered as part of the therapies to be provided by health
services public and private

Introduccion

La diabetes mellitus tipo 2 (DMT2) es un trastorno metabolico crénico con altas tasas de
prevalencia a nivel mundial que se caracteriza principalmente por la hiperglucemia
(concentraciones de glucosa elevadas en la sangre), afecta también al metabolismo de
otros macronutrientes como los lipidos y las proteinas.

Las enfermedades crénicas no transmisibles como la diabetes mellitus, la insuficiencia
cardiaca (IC) y la enfermedad renal cronica (ERC), presentan una alta prevalencia en la
poblacidn. De tal manera estas patologias se las considera dentro de un “circulo vicioso”,
debido a que comparten mecanismos fisiopatoldgicos, mismos que condicionan a su
coexistencia en un mismo organismo, aumentando de manera significativa el riesgo de
presentar eventos cardiovasculares.

Las gliflozinas, son un grupo de farmacos que fueron en un inicio desarrollados para el
manejo de la diabetes mellitus por sus funciones hipoglucemiantes. Sin embargo, a luz de
las investigaciones y ensayos recientes, estan revolucionando en el abordaje de la
enfermedad cardiovascular en los pacientes diabéticos.

Los primeros estudios con estos farmacos en pacientes con DM2 se realizaron entre los
afios 2015 y 2019. El ensayo clinico EMPA-REG OUTCOME (1), con la empagliflozina
evidencia por primera vez un farmaco considerado en primera instancia como
antidiabético, reduce la mortalidad cardiovascular y disminuye las hospitalizaciones por
insuficiencia cardiaca. Otros ensayos con el mismo grupo farmacol6gico son, CANVAS
(2), con canagliflozina y DECLARE (3), con dapagliflozina, corroboran la existencia de
los beneficios CV asociados a la inhibicién del receptor SGLT2. EI metaanélisis de Clare
Arnott sustenta estos resultados, debido a que los pacientes en estudio mostraron
disminucion de las hospitalizaciones por IC y de la mortalidad global (4),

El objetivo de la siguiente revision narrativa es describir la utilidad de las glifozinas en el
tratamiento de la Diabetes tipo 2, no solo por sus beneficios en el control metabdlico, si
no por los alcances terapéuticos en la reduccion del riesgo cardiorrenal, a través de la
busqueda y andlisis de la literatura cientifica existente en articulos cientificos.

Ciencia
L Digital

Etral Vida & Salud Pagina 51|64




l D Anatomla
|g| al ISSN': 2697-3391

Vol. 6 No. 1, pp. 49 — 64, enero — marzo 2023

www.anatomiadigital.org

Metodologia

Se realiz6 una revision bibliogréfica narrativa que tomo como referencia articulos
originales, reportes de caso Yy revisiones bibliograficas publicadas en Pubmed,
ScienceDirect, Redalyc, y SciELO, empleando los descriptores y términos: “Gliflozinas”,
“Diabetes Mellitus tipo 2”, “control metabdlico” y “Cardiometabolic Risk”. La seleccion
se realiz6 segun los criterios de inclusion: tiempo de publicacion menor a 5 afios, idioma
inglés y/o espafiol y encontrarse disponible de forma libre.

Diabetes mellitus y enfermedades crdnicas no transmisibles

La diabetes mellitus tipo 2 (DMT2) es un trastorno metabolico crénico con altas tasas de
prevalencia a nivel mundial que se caracteriza principalmente por la hiperglucemia
(concentraciones de glucosa elevadas en la sangre), afecta también al metabolismo de
otros macronutrientes como los lipidos y las proteinas. Se encuentra asociada a una alta
morbimortalidad por el aumento de riesgo de complicaciones micro y macro-vasculares
como parte de su fisiopatologia. Anteriormente conocida como “diabetes no
insulinodependiente” o “diabetes del adulto”, representa del 90 al 95% de todas las
diabetes. Esta forma abarca a las personas que tienen deficiencia de insulina relativa (en
lugar de absoluta) y tienen resistencia a la insulina periférica (5).

A través de los afios, dentro de lo que respecta al estudio de la patologia, se busca
relacionarla con factores de riesgo para el desarrollo de esta, siendo los de mayor
relevancia los antecedentes heredofamiliares, la raza, estilo de vida y se suma la presencia
de comorbilidades como cardiopatias.

No obstante, se ha descrito en varias bibliografias al exceso de peso y al sedentarismo
como principales factores. EI control metabolico, es la meta principal del tratamiento para
la diabetes mellitus; alcanzando a prevenir las complicaciones ademas de mejorar la
calidad de vida de quienes la padecen.

Las enfermedades cronicas no transmisibles como la misma diabetes mellitus, la
insuficiencia cardiaca (IC) y la enfermedad renal cronica (ERC), presentan una alta
prevalencia mundial. Estas patologias se las considera dentro de un “circulo vicioso”,
debido a que comparten mecanismos fisiopatoldgicos, mismos que condicionan a su
coexistencia en un mismo organismo, aumentando de manera significativa el riesgo de
presentar eventos cardiovasculares. Los estudios expresan que la DM2 y la HTA son los
principales factores de riesgo para desarrollar enfermedad renal cronica (ERC) y también
predisponen al desarrollo de IC (6). Concretamente, en torno al 40% de los pacientes con
insuficiencia cardiaca tienen DMT2 (7).

Hasta la actualidad, las estrategias para reducir la morbimortalidad cardiovascular en
pacientes diabéticos se han centrado en el control estricto de la glicemia y los factores de
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riesgo asociados en especial la hipertension arterial y la dislipidemia. Los agentes
hipoglucemiantes orales clasicos y la terapia con insulina controlan la hiperglucemia de
manera constante y efectiva, reduciendo las complicaciones microcirculatorias cronicas
(retinopatia, nefropatia y neuropatia) en aproximadamente el 25%. Sin embargo, los
estudios muestran que no reducen significativamente las complicaciones macro
circulatorias cronicas como la enfermedad cardiovascular e insuficiencia cardiaca.

Teniendo en consideracion el contexto del tratamiento de la Diabetes Mellitus, de manera
reciente, se ha agregado al abanico terapéutico de esta patologia, las glifozinas; un grupo
de farmacos que beneficia al control metabdlico de dicha patologia, mientras brinda
beneficios frente el riesgo cardiovascular y renal de manera significativa.

Gliflozinas

Este grupo de farmacos fueron en un inicio desarrollados para el manejo de la diabetes
mellitus por sus funciones hipoglucemiantes. Sin embargo, a luz de las investigaciones y
ensayos recientes, estan revolucionando en el abordaje de la enfermedad cardiovascular
en los pacientes diabéticos.

Se ha demostrado a través del tiempo, la reduccion de eventos cardiovasculares ademas
de la reduccion de mortalidad por los mismos; asi mismo disminucion de hospitalizacion
por insuficiencia cardiaca y progresion a enfermedad renal (8). Es asi como en 2015 con
el ensayo clinico de EMPA-REG OTCOME, evidenciamos que la empagliflozina ofrece
estos beneficios cardiovasculares aun siendo considerado como un “antidiabético”.
Posteriormente, otros estudios como el CANVAS con canagliflozina o el DECLARE-
TIMI-58 con dapagliflozina, corroborarian estos beneficios, asociados con la inhibicion
de los receptores SGLT2.

Los riflones son oOrganos que deben mantener el cuerpo humano en estado de
homeostasis, por tanto, dentro de sus funciones se encuentra la regulacion del volumen
liquido corporal y eliminar los productos de degradacién del metabolismo. Para
cumplir con esta tarea deben llevar a cabo 3 procesos: filtracion de la sangre que se da en
el glomérulo, la reabsorcién y la secrecién que ocurre en el sistema tubular. En otras
palabras, la sangre llega al glomérulo donde se da la filtracion y se produce un
ultrafiltrado de plasma que posteriormente se traslada al sistema tubular donde se
absorben las sustancias que el cuerpo  requiere 'y posteriormente las sustancias
que no son necesarias se eliminan mediante el proceso de secrecion (9). Para este
analisis, es preciso hacer énfasis en la reabsorcion de glucosa a nivel renal.
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Receptores SGLT

La glucosa, ingresa a las células a través de su unién a dos tipos de receptores de
membrana: los receptores GLUT (transportadores de glucosa) y los SGLT
(transportadores de sodio-glucosa).

Los SGLT son cotransportadores de sodio y glucosa, estos se subdividen en distintas
isoformas; las de importancia en este aspecto son: SGLT1 y SGLT2. El subtipo 1, esta
presente en el intestino y en el rifidn a nivel del segmento S3 del tdbulo contorneado
proximal (TCP), donde se reabsorbe el 10% de la glucosa filtrada. Tiene gran afinidad
por la glucosa, pero menos capacidad de transporte (1:1 con el Na). EI SGLT2 esta
presente en rifion a nivel del segmento S1y S2 del TCP, reabsorbe el 90% de la glucosa
filtrada y tiene menos afinidad por la misma, pero mayor capacidad de transporte
(2Glucosa:1Na) (6).

A estos cotransportadores se los menciona como “secundariamente activos”, es decir, que
no consumen energia al realizar sus funciones, debido a que el transporte de moléculas se
efectta por diferencia de concentracion, necesitando previamente la accion de la bomba
de sodio/potasio, misma que consume ATP.

Por lo consecuente, estos farmacos que son inhibidores selectivos de estos
cotransportadores, mismos que se encuentran la mayoria en el tdbulo contorneado
proximal de los rifiones, disminuira la reabsorcion de la glucosa, disminuira el umbral
renal para la glucosa ademas que aumenta su excrecion urinaria al causar diuresis
osmética eliminando agua junto a glucosa y sodio, es decir, que el efecto hipoglucemiante
puede considerarse sisttmico no dependiente de la insulina, por tanto, no afecta su
sensibilidad ni secrecidn; este mecanismo también brinda seguridad debido a que reduce
el riesgo de hipoglucemia y de interacciones farmacolégicas con la polifarmacia muy
frecuente en la poblacidn diabética.

En concreto, la glucosa filtrada a nivel renal es absorbida en el Tubulo contorneado
proximal a través de los SGLT2 (cotrasportadoresNa/Glucosa). Su neutralizacion por
parte de los inhibidores de los SGLT2 es lo que causa la excrecion de glucosa y sodio

Las gliflozinas aprobadas por la FDA 'y la EMA, se encuentran indicadas en el tratamiento
de la DM 2 en adultos en las siguientes situaciones: en monoterapia cuando la metformina
no es bien tolerada o estd contraindicada o, en combinacion con otros antidiabéticos
cuando no se logra un control metabdlico adecuado. La indicacion de estos farmacos en
la actualidad no esta recomendado ni autorizado en los casos de Diabetes Mellitus tipo 1
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Mecanismo de accioén de los iISGLT2

El mecanismo bésico de los componentes de estos farmacos va dirigido como terapia
hipoglucemiante, pero los resultados obtenidos en los estudios establecen beneficios aun
sin padecer de diabetes, logrando mantener un filtrado glomerular reducido,
disminuyendo la reabsorcion de la glucosa.

La reduccion de los eventos cardiovasculares se observa de manera temprana, a diferencia
de la reduccion de la hemoglobina glicosilada que se manifiesta aproximadamente entre
los cinco y diez meses después de la instauracion del tratamiento. De manera practica, se
explican los distintos mecanismos de accion que se describen a continuacion: efecto
diurético, efecto sobre el intercambiador na/h, efectos metabdlicos y efectos
antinflamatorios.

Efecto diurético

Entre las hipoétesis, esta es la de menor causa de discusién, ya que se sustenta en el
descenso de la presion arterial junto con las hospitalizaciones por insuficiencia cardiaca
que son reflejadas en los estudios ya realizados.

Ademas, es capaz de explicar el beneficio de estos farmacos de manera precoz, aunque
en comparacion con otros tipos de farmacos como los diuréticos de asa, se evidencian
algunas diferencias importantes. EI edema que presentan los pacientes con insuficiencia
cardiaca puede ser intravascular o intersticial, siendo el primero el de mas facil manejo.
Entonces, los iISGLT2, al causar glucosuria, producen una diuresis de caracter osmética,
lo que lleva a disminuir el volumen plasmatico, sin afectar o disminuir la osmolaridad
plasmatica.

Esto genera 2 efectos importantes, el primero es que el edema intersticial se filtra hacia
el espacio intravascular por el efecto de gradiente de osmolaridad, pero, al no existir una
deplecién importante del espacio intravascular, no se va a estimular ni a activar el sistema
renina angiotensina aldosterona. En segunda instancia, al aumentar la llegada del sodio y
de volumen a la macula densa, se estimula el feedback del tabulo glomerular, lo que
provoca una vasoconstriccion de la arteriola aferente, con la consiguiente disminucion
del hiperfiltrado glomerular y de la hipertension glomerular. Esto seria lo que explica la
disminucion del dafio renal, que a su vez se refleja como un descenso de la albuminuria.

Intercambiador de sodio/hidrégeno

Este planteamiento se mantiene coma una hipdtesis, ya que no estd firmemente
demostrado que los inhibidores de los SGLT2 inhiban a este intercambiador. Este se
postuld debido a la igualdad morfolégica de este intercambiador con el del
contransportador Sodio/Glucosa.
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Este tipo de intercambiadores cuenta con 9 isoformas distintas. El de tipo NHEL1 que se
encuentra en los vasos sanguineos y a nivel cardiaco, responsable de mantener el pH
miocérdico ademas de impedir la lesion isquémica por reperfusion (10). Cuando existe
isquemia cardiaca como en la IC sin importar cual se la causa, hay un descenso marcado
del pH y una estimulacion del NHEL, lo que genera un aumento del sodio intracelular que
es posteriormente intercambiado por el calcio, lo que genera fibrosis e hipertrofia a
expensas de la calcineurina.

Efectos metabdlicos

Los inhibidores de SGLT2 al provocar glucosuria y causar una disminucion de la insulina
plasmaética, estimulan la gluconeogenolisis ademas de la cetogénesis a nivel hepético,
mientras a su vez disminuyen la aclaracion de las cetonas por el rifion, lo que genera un
mecanismo de obtencion de energia mas efectivo para el rifion y el miocardio.

En contraste, la glucosuria causada por los iISGLT2 causa una importante pérdida de
calorias lo que simula un ayuno prolongado, estimulando el cambio de las fuentes de
energia, tomando como referente a las cetonas, que como se conoce, es la mas eficiente.
Este descenso brusco de la glicemia disminuye a su vez a la secrecion de la insulina
mejorando a su paso la funcién de las células beta pancreaticas; aumentando el glucagon
plasmético con aumento de lipdlisis y disminuyendo la lipotoxicidad.

Efectos antiinflamatorios

Para conocer los beneficios antiinflamatorios de estos farmacos, es necesario abordar
acerca de las funciones y programas celulares, tales que son el crecimiento, la
reproduccion y el mantenimiento.

En situaciones donde el organismo se torna como un ambiente favorable, es donde se
estimula tanto el crecimiento como la reproduccidn; caso contrario, en ambientes hostiles,
se activan mecanismos de sobrevida o de mantenimiento. Ejemplos claros de ambiente
hostil, son el estrés, enfermedades como la diabetes con su hiperglicemia, y la
insuficiencia cardiaca que estimulan incluso mecanismos celulares alternativos como el
de defensa.

El mecanismo de defensa es caracterizado por un estimulo al sistema inmune y al
metabolismo anabdlico con aumento de sustancias proinflamatorias. Se conoce que, en
condiciones como la IC, la diabetes mellitus y la enfermedad renal, el estado inflamatorio
forma parte de su fisiopatologia y la mayor parte de este, esta medido por la estimulacién
de la via de la enzima mtOR y la de Akt.

Por el contrario, el sistema de latencia se caracteriza por la conservacion energética y su
capacidad de resistencia al estrés. Se encuentra mediado por 2 enzimas: la AMPK y la
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SIRT1. Ambas, inhiben la gluconeogenesis y la lipogénesis ya que disminuyen el
anabolismo y promueven a su vez la oxidacion de &cidos grasos y la cetonemia.

Dentro de sus otras funciones, estas enzimas también promueven la autofagia lo que
genera ATP y controla la regulacion del medio interno celular. La diabetes mellitus tiene
la particularidad que inhibe a estas dos enzimas lo que genera miocitos disfuncionantes y
promueve entonces la inflamacion miocardica.

Los iISGLT2 estimulan la produccion de SIRT1 y AMPK a la vez que disminuyen la de
MTOR y Akt. Esto lleva a una disminucion del estrés oxidativo, mejoria de la funcion
mitocontrial, disminucion de la inflamacién, disminucion del dafio sobre la
microvasculatura coronaria, mejoria de la funcién contractil y disminucion de la cardio y
de la nefropatia (6).

La hiperuricemia es un elemento relevante en pacientes con enfermedad renal, por tanto,
un aspecto adicional y de gran relevancia de estos fa&rmacos, es que también abarca un
beneficio en pacientes con ERC, ya que se encuentra asociado a la disminucion de la
uricemia. Como se explico con anterioridad, la glucosa entra a la célula a través de los
SGLT y de los GLUT. Estos ultimos, tienen la caracteristica de también reabsorber los
uratos, por esta razon, al inhibir se inhibidos los SGLT2 por las gliflozinas, la glucosa
compite por los GLUT, lo que se transmite como una disminucion de la reabsorcion de
estos.

Estudios de seguridad cardiovascular con iSGLT2

El EMPA-REG OUTCOME (Empagliflozin, Cardiovascular Outcomes, and Mortality in
Type 2 Diabetes) (1), fue el primer estudio que se encargd de evaluar la seguridad y
efectividad de los ISGTL2. Pacientes con diabetes DMT2 y enfermedades CV como
infarto de miocardio, angina estable, accidente cerebrovascular, entre otras, fueron
escogidos aleatoriamente para recibir empagliflozina afiadida a su tratamiento
antidiabético de base con seguimiento de 3 afios.

Los resultados mas relevantes fueron disminucion de muerte cardiovascular en un 38% y
reduccion de hospitalizacion por insuficiencia cardiaca en un 35%. No se reporto6 efecto
alguno sobre la incidencia de eventos aterotromboticos. En cuanto a efectos adversos, se
menciond un aumento de infecciones genitales que se relaciona posiblemente con la
glucosuria. El metaandlisis de Clare Arnott sustenta estos resultados, pues los pacientes
analizados mostraron disminucién de las hospitalizaciones por IC y de la mortalidad
global (4).

El programa CANVAS (Canagliflozin Cardiovascular Assessment Study) (2), relne
informacion de dos ensayos previos del mismo estudio, en los que se indico el tratamiento
de canagliflozina en pacientes diabéticos con alto riesgo cardiovascular. Los objetivos
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frente al infarto de miocardio, accidente cerebrovascular y muerte cardiovascular
marcaron una tendencia favorable, pese a no alcanzar significancia estadistica por
separado. Ademés, como beneficio secundario se redujo la rehospitalizacion por
insuficiencia cardiaca o desarrollo de insuficiencia renal con necesidad de dialisis o
muerte por causa renal. En este caso, la frecuencia de infecciones genitales tuvo mayor
frecuencia en el sexo masculino.

El estudio DECLARE (Dapagliflozin and Cardiovascular Outcomes in Type 2 Diabetes)
(3), evaluo pacientes tratados con dapagliflozina. Este incluyé a pacientes con DMT2 con
factores de riesgo CV y enfermedad cardiovascular previamente establecida. Obtuvo
resultados de reduccion de muerte cardiovascular y hospitalizacion por insuficiencia
cardiaca debido principalmente a la reduccion de ingresos por insuficiencia cardiaca. Las
infecciones genitales fueron parte de sus efectos adversos, aunque con poca frecuencia.
Reporta también aumento significativo de cetoacidosis diabética. Dapagliflozina
demostré ademas recientemente un beneficio robusto en pacientes con insuficiencia
cardiaca y fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI) reducida,
independientemente de la presencia o no de diabetes (11 - 12).

Resultados
Efectos a nivel cardiovascular

Este grupo de farmacos ademas comparten caracteristicas de ser selectivos, potentes y
reversibles. A continuacidn, los beneficios cardiovasculares.

Presién arterial y vasos sanguineos: Se registran reducciones importantes en la presion
arterial, con preponderancia de la presion sistolica. Esto como consecuencia de la diuresis
osmética que induce la glucosuria, de modo que causa una deplecién del volumen
extravascular y de la nutriereis. Los iSTLT2 también contribuyen en la mejoria de la
morfologia vascular ya que modula componentes de tejido conectivo que intervienen en
el desarrollo de rigidez arterial (13 - 14).

Peso corporal: Estos farmacos reportan contribucién en la pérdida de peso,
correspondiente a grasa visceral, atribuyéndolo a la diuresis, disminucién del volumen
intravascular y la glucosuria que a largo plazo induce una pérdida calorica. Este efecto
resulta muy beneficioso puesto que la obesidad esta intimamente ligada con los eventos
cardiovasculares en la diabetes mellitus tipo 2 (13).

Perfil lipidico: Los ISGLT2 tienden a aumentar de manera discreta los valores de
colesterol total generando un descenso sobre los triglicéridos. Aunque, no se ha
comprobado totalmente el beneficio cardiovascular debido a que los rangos son limitados
(13). Entre otros mecanismos de accion adicionales, se incluyen la disminucion de
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adiposidad, del peso, aumento de la lipogénesis o la reduccion especifica del tejido
adiposo epicardico (15)

Efectos a nivel renal

El mismo metaanalisis que se mencioné anteriormente (3), que reunia informacién de
distintos ensayos clinicos, reportd un descenso de hasta 45% del deterioro de la funcion
renal, enfermedad renal terminal y muerte por causa renal. Sin embargo, los objetivos
principales de estos ensayos clinicos no eran renales precisamente, ya que incluyeron en
sus estudios pocos pacientes con enfermedad renal avanzada.

El primer ensayo clinico con los ISGLT2 que tenia como objetivo primario el estudio
cardio-renal, fue el CREDENCE (Canafliglozin and Renal Events in Diabetes With
Established Nephropathy Clinical Evaluation) (16), este que incluy6é a pacientes con
DMT?2 y con enfermedad renal crénica con albuminuria, mismos designados a recibir
tratamiento con canalgiflozina. Su objetivo primario se baso en enfermedad renal cronica
en etapa terminal (con diélisis o requerimiento de trasplante), elevacion duplicada de
creatinina sérica, muerte de causa cardiovascular y renal.

Los resultados obtenidos fueron una disminucion del 34% en el compuesto de enfermedad
renal crénica terminal, reduccidn de valores de creatinina y muerte y causa renal. Afadido
a esto, se obtuvo un riesgo menor de muerte CV, IAM e ICTUS, reduccion de
hospitalizacion por insuficiencia cardiaca. Los efectos adversos no tuvieron una tasa de
importancia, de relevancia fueron infecciones micéticas en pacientes de sexo masculino.

Asi mismo como se explica a nivel cardiovascular, el beneficio a nivel renal parece
responder no solo a la simple optimizacion del control glucémico. ElI feedback
tubuloglomerular, la reduccién de la presion arterial, la reduccién de la isquemia renal, y
el efecto antiinflamatorio y antifibrético podrian desempefiar un papel fundamental en el
beneficio observado con los iISGLTO02 (17).

La reduccidn de la hiperfiltracion y de la hipertension intraglomerular, fendbmenos que se
asocian a la diabetes, enfermedad renal conica y muy probablemente a insuficiencia
cardiaca, es el mecanismo de accidn que explica los beneficios.

Indicaciones de uso actuales para los isglt2

Insuficiencia cardiaca: A partir de la publicacion de los estudios Dapa-HF y Emperor
Reduced, la evidencia acerca del beneficio de estos farmacos en los pacientes con IC y
FEVI reducida, independientemente de la presencia de DM2, es clara. Si bien es posible
discutir la oportunidad de incluirlos en el esquema terapéutico de los cuatro “pilares” que
han demostrado mejorar la morbimortalidad en los pacientes con IC y FEVI reducida, no
quedan dudas sobre el beneficio de administrarlos (18).
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Diabetes mellitus 2: De manera reciente, existe una publicacion por parte de la de
Asociacién Americana de Diabetes (ADA) y de la Sociedad Europea de Cardiologia
donde se establece que en los pacientes diabéticos con ECV o con alto riesgo deben recibir
iISGLT2 (19).

Enfermedad renal cronica: La evidencia en cuanto a los beneficios los pacientes con
enfermedad renal son categdrica en todos los trabajos en general, aunque esta sigue en
crecimiento. Algunos estudios que incluyen pacientes con ERC avanzada son fiel
evidencia de los beneficios del uso de estos medicamentos, como el
CREDENCE (Canagliflozin and Renal Events in Diabetes with Established Nephropathy
Clinical Evaluation) que demuestra claramente que la canagliflozina previene la
insuficiencia renal y los eventos cardiovasculares (20).

Conclusiones

e El abordaje de la diabetes mellitus tipo 2 en la actualidad se realiza de manera
integral puesto que padecer de la patologia, incrementa el riesgo cardiovascular,
mismo que es de gran importancia cubrir como meta del tratamiento.

e Los inhibidores de los cotransportadores de Sodio-Glucosa tipo 2 brindan una
novedosa alternativa para el abordaje de la enfermedad debido a que a que los
beneficios son demostrables en pacientes diabéticos; mientras que las evidencias
en pacientes no diabéticos cada vez son mayores.

e La identificacion los beneficios y su consecuente impacto en la mejora de la
condicién de vida de los pacientes disminuyendo el riesgo cardiovascular son lo
suficientemente valiosos para ser considerados como parte de las opciones
terapéuticas a brindar por parte de los servicios de salud publicos y privado.
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Resumen

Palabras claves: .. _ ] .
Introduccion: La mielitis es una enfermedad inmunomediada

Infeccion de e I lasif d d v fectad
coronavirus, rara, pulg .e egar a clasi |c.arl§e- e acuerdo coln e -arzzfl alecta a
inmunizacién, en mielitis transversa, mielitis transversa longitudinalmente

extensa, mieloradiculitis. A pesar de ser considerada como una
patologia rara actualmente se han encontrado casos en los
ensayos clinicos tras la aplicacion de la vacuna para el COVID-
19. Objetivo: Describir la mielitis transversa y su relacién con
las vacunas para COVID 19. Metodologia: Se realizd una
investigacién no experimental de tipo revision bibliogréfica,
tomando articulos de diferentes bases de datos como PubMed,
Science Direct, Scopus, en espafiol y en inglées, desde el afio
2019 hasta el 2022. Resultados: De los articulos estudiados se
encontr6 un total de 596 pacientes que presentaron la
enfermedad tras la vacunacidon con los diferentes preparados. De
9 reportes de casos 5 fueron secundarios a la inoculacién con
AstraZeneca, 4 con Pfizer y 3 con Moderna. Mientras que en
otras 5 investigaciones 3 tuvieron un mayor porcentaje con
AstraZeneca seguido de Pfizer. Conclusiones: Se determino
que puede desarrollarse mielitis transversa tras la aplicacion de
la vacuna contra COVID-19, Moderna, AstraZeneca, Pfizer,
fueron las inmunizaciones que méas casos reportaron. Area de
estudio: Neurologia

mielitis, mielitis
transversa, vacuna

Keywords: Abstract _ o . : . :

Coronavirus Introdu-c'tlon. Mye!ltls isarare immune-mediated disease, |t'c§n
Infections be classified according to the affected area as transverse myelitis,
Immunization, IonglFudlnglly exter]swe transverse myelitis, myeloradiculitis.
Myelitis, Myelitis Despltt_e bel_ng cons!dered as a rare pa_ltho.logy, cases hane been
Transverse found in clinical trials after the application of the vaccine for
Vaccine ' COVID-19. Objective: To describe transverse myelitis and its

relationship with COVID-19 vaccines. Methodology: A non-
experimental research of literature review type was performed,
taking articles from different databases such as PubMed, Science
Direct, Scopus, in Spanish and English, from 2019 to 2022.
Results: From the articles studied, a total of 596 patients were
found who presented the disease after vaccination with the
different preparations. Of nine case reports, 5 were secondary to
inoculation with AstraZeneca, 4 with Pfizer and 3 with Moderna.
While in other five investigations 3 had a higher percentage with
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AstraZeneca followed by Pfizer. Conclusions: It was
determined that transverse myelitis can develop after the
application of the vaccine against COVID-19, Moderna,
AstraZeneca, Pfizer, were the immunizations that reported more
cases.

Introduccion

La mielitis transversa es un trastorno de tipo desmielinizante en la medula espinal,
caracterizado por la presencia de inflamacion que en algunas ocasiones puede ser de
origen idiopatico, o puede ser secundario a una enfermedad o a un agente infeccioso (1,2).

Durante mucho tiempo fue considerada una patologia rara, sin embargo, tomo relevancia
luego de que se implemento el programa de vacunacion para el COVID-19, debido a que,
tras unos dias de la aplicacion, algunos pacientes presentaron sintomatologia
correspondiente a una afectacion neuroldgica, especificamente a la mielitis trasversa,
afectando funciones sensoriales, autbnomos y motoras (3).

A pesar de ser considerada una patologia rara es una de las complicaciones que se ha
observado a nivel neuroldgico y también una de las que se ha tomado desapercibida
debido a su poca incidencia a nivel mundial sin embargo, las complicaciones a nivel
mundial deben ser tratadas con prioridad, esto debido a que estas pueden llegar a ser
potencialmente incapacitantes provocando una paralisis o inclusive puede llegar a un
accidente cerebrovascular (2); Al igual que el cuadro clinico que puede llegar a
presentarse como cefalea, fiebre, escalofrios o debilidad (4,5). Se han presentado
diferentes casos alrededor del mundo asegurando que esta patologia se produjo tras la
aplicacion. Se estima que la incidencia de esta patologia es entre 1,3 y 4,6 casos nuevos
por un millén de habitantes al afio (6), afectando en mayor proporcion a pacientes de entre
30-39 afios (7).

Hasta el momento se han informado de varios casos de mielitis transversa tras la
colocacion de la vacuna denominada moderna ademas de casos en Taiwan con AZD1222
(6-7).

Metodologia

Estudio no experimental, de tipo revision bibliografica mediante la bisqueda de articulos
cientificos de bases de datos tales como PubMed, Science Direct, Scopus. Se incluyo
revisiones bibliograficas, analisis de casos clinicos, revisiones sistematica y metaanalisis.
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La estrategia de busqueda se realizé tomando en cuenta ciertos criterios de inclusion como
informacion publicada del afio 2019 al 2022, articulos de fuentes confiables e
investigaciones en inglés y espafiol los cuales abordaron temas relacionados al estudio de
la mielitis y su asociacion a la vacuna de COVID-19, de igual manera para la basqueda
se utilizaron descriptores como “Myelitis, Transverse”, en combinacion con
“Coronavirus Infections”, “Immunization” “Myelitis”, “Vaccine”, ademas de
combinacion con operadores boléanos “AND”, “OR” y “NOT”.

Resultados

Varios autores han podido destacar en sus estudios las vacunas que han estado
relacionadas con la presencia de mielitis transversa, entre las 3 que més se asociaron estan
MRNA-1273  moderna, ChAdOx1 nCoV-19 (AZD1222) AstraZeneca, ARNmM
BNT162b2 Pfizer-BioNTech de los 9 reportes de casos se reportaron 5 casos de
AstraZeneca, 4 de Pfizer y 3 de Moderna y de las 5 investigaciones 3 reportaron un mayor
porcentaje luego de la aplicacion de AstraZeneca y 2 luego de Pfizer , describiéndolas en
la tabla 1.

Tabla 1.

Vacunas para COVID-19 maés asociadas con la presentacion de mielitis transversa

Autor Titulo Afio de Tipo de NUmero Vacuna %
publicacion estudio de
pacientes
Khan et Mielitis transversa aguda 2022 Reporte de 1 1 caso con mRNA- -
al. (8) posterior a la vacunacion caso 1273 moderna

contra el SARS-CoV-2:
reporte de un caso y
revision de la literatura

Roman  Mielitis transversa aguda 2021 Reporte de 3 3 casos con -
etal. (3) (ATM): revision clinica caso y ChAdOx1 nCoV-19
de 43 pacientes con ATM revision (AZD1222)

asociadaa COVID-19y 3
eventos adversos graves
de ATM posteriores a la
vacunacion con la vacuna
ChAdOx1 nCoV-19

(AzZD1222)
Hsiao et  Mielitis transversa aguda 2021 Reporte de 1 1 caso con ChAdOx1 -
al. (4) después de la vacunacion caso nCoV-19

COVID-19 (AZD1222)
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Tabla 1.

Vacunas para COVID-19 maés asociadas con la presentacion de mielitis transversa

(continuacion)

Autor Titulo Afio de Tipo de NUmero  Vacuna %
publicacion  estudio de
pacientes
Ismail Una revision sistematica 2022 Revision 32 11 casos con Pfizer 34,37
& de casos de sistematica
Salama  desmielinizacién del 8 con AstraZeneca 25
9) SNC después de la
vacunacion COVID-19 6 con Moderna, 18,75
5 con 15,62
Sinovac/Sinopharm
1 con Sputnik
3,12
1 con Johnson &
Johnson 312
Li et al. Association between 2022 Estudio de 10 5 casos 50
(10) covid-19 vaccination, cohorte conChAdOx1
SARS-CoV-2 infection, nCoV-19
and risk of immune (AZD1222)
mediated  neurological
events: population-based 5 casos con ARNm
cohort and self-controlled BNT162b2  Pfizer-
case series analysis BioNTech 50
Hirose Mielitis transversa 2021 Reporte de 1 1 caso con mRNA- -
et al. autoinmune aguda caso 1273 moderna
(12) posterior a la vacunacion
contra el COVID-19:
Reporte de un caso
Eom et Informes de casos de 2022 Reporte de 2 2 casos con ARNm -
al. (12) mielitis transversa aguda casos BNT162b2 Pfizer
asociada con la vacuna de
ARNmM para COVID-19
Vegezzi  Mielitis aguda y vacuna 2021 Reporte de 1 1 caso con ChAdOx1 -
et al. ChAdOx1l nCoV-19: caso nCoV-19
(13) ¢Asociacion  casual o (AZD1222)
causal?
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Tabla 1.

Vacunas para COVID-19 maés asociadas con la presentacion de mielitis transversa

(continuacion)

Autor Titulo Afio de Tipo de NUmero  Vacuna %
publicacion  estudio de
pacientes
Ostovan  Caracteristicas clinicas, 2022 Articulo de 31 12 casos con 38,70
et al. caracteristicas revision ChAdOx1 nCoV-19
(14) radiologicas y factores (Oxford-
prondsticos de la mielitis AstraZeneca)
transversa tras la (AZD1222)
vacunacion contra la
COVID-19: una revision 8 casos con ARNm
sistematica BNT162b2 Pfizer-
BioNTech 2580
7 casos conmRNA-
1273 moderna 2258
3 €asos con
Sinopharm
9,67
1 caso con Janssen
3,22
Nakano  Mielitis transversa aguda 2022 Reporte de 1 1 caso con ARNm -
et al. tras vacunacion caso BNT162b2 Pfizer-
(15) BNT162b2 contra BioNTech
COVID-19: Reporte de
un caso fatal y revision de
la literatura
McLean Mielitis transversa 48 2021 Reporte de 1 1 caso con ARNm -
& horas después de la caso BNT162b2 Pfizer-
Trefest administracién de una BioNTech
(16) vacuna mRNA COVID
19
Naeem La asociacién entre las 2022 Revision 11 4 casos con 36,36
et al. vacunas contra el SARS- sistematica ChAdOx1 nCoV-19
a7 CoV-2 y la mielitis AZD1222
transversa: una revision 1 casos con Johnson 0,09
& Johnson
3 €asos con
BNT162b2 Pfizer-
BioNTech 2727
3 casos con mRNA- 27,27
1273 moderna
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Tabla 1.

Vacunas para COVID-19 maés asociadas con la presentacion de mielitis transversa
(continuacion)

Autor Titulo Afio de Tipo de NUmero  Vacuna %
publicacion  estudio de
pacientes
Nguyen  Mielitis transversa 2022 Articulo de 500 280 casos con 56
et al. después de la vacunacion investigacion BNT162b2
(18) contra el SARS-CoV-2: (Pfizer/BioNTech)
un estudio farmaco
epidemioldgico en la base 84 casos con mMRNA-
de datos de la 1273 (Moderna) 168
Organizacién Mundial de '
la Salud 95 casos con
ChAdOx1nCov-19
(Oxford- 19
AstraZeneca)
(AzZD1222)

41 €asos con
Ad26.COV2. S
(Janssen/Johnson &

Johnson)
8,2
Gao et Mielitis transversa aguda 2021 Reporte de 1 1 caso con ARNm- -
al. (6) después de la vacunacién caso 1273, Moderna
COVID-19
Discusion

En los resultados obtenidos en esta investigacion la mayor parte de los autores concuerdan
en cada uno de sus resultados obtenidos que la vacuna que mas se asocia con la presencia
de esta patologia es la mRNA-1273 moderna seguido por la AstraZeneca, Pfizer y en
menor proporcién Janssen, Johnson and Johnson y Sinovac.

Otros autores quienes en su trabajo de investigacion acerca de los efectos secundarios
neuroldgicos post inmunizacion obtuvo resultados positivos esto con un mayor valor para
la AstraZeneca (19-21), Moderna la cual estuvo también asociada con déficit de vitamina
B12 y Sinovac, se observaron pocos casos tras la aplicacion de Johnson y Johnson en
donde la mielitis se asocié con paralisis facial, sin embargo Volpp & Cannuscio (20),
mediante su andlisis, determino la predominancia de casos tras la AstraZeneca.
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Merma et al. (22), en su revision de literatura acerca de las vacunas contra COVID-19
menciona acerca del hallazgo de casos en Peru de mielitis trasversa en donde uno de estos
fue considerado como desmielinizacion idiopatica de segmento corto de la medula y con
una muy certera asociacion con AstraZeneca de refuerzo. De la misma manera Castillo
& Martinez (23), en su investigacion obtuvo como resultado casos de mielitis transversa
tras la AstraZeneca, a pesar de esto a diferencia de los otros autores estudiados en esta
investigacion este autor obtuvo resultados también en el uso de Pfizer, Sinopharm y
Sinovac.

Por otra parte, Lotan et al. (24), en su estudio acerca de la seguridad de estas vacunas para
COVID-19 en personas con patologias neuroldgicas, si bien estas personas ya padecian
de esta enfermedad se detall6 en que aplicacién los pacientes empeoraron su estado de
salud, con respecto a mielitis se obtuvieron porcentajes elevados para personas que se
colocaron la AstraZeneca, apoyando de alguna manera los resultados obtenidos por
Merma et al. (22).

A inicios del 2022 se realiz6 un estudio acerca de la produccién y el flujo del
conocimiento por las vacunas para COVID-19 de manera internacional, realizo un
analisis sobre los aspectos organizativos, epistemologicos y financieros de las estas en el
mundo, en donde al analizar el uso de AstraZeneca ya en la fase Ill de los ensayos
realizados en septiembre del 2020 se pudo observar dos casos de mielitis trasversa sin
embrago definieron estos sin significancia estadistica para los ensayos ya realizados. A
pesar de esta informacion el autor menciona la importancia de destacar estos casos que si
bien no son datos significativos no excluye posibilidad de presentarse. De esta manera
Martinez (25), autor de este articulo concuerda con el resto de autores.

Walker et al. (26), realizo un estudio de serie de casos para descubrir la asociacién de
trastornos neurologicos como Guillain Barre, Paralisis de Bell y Mielitis transversa, con
las diferentes vacunas para COVID-19 a diferencia de autores analizados en este trabajo,
este autor no encontrd6 una asociacion significativa con la mielitis transversa a
comparacioén de los porcentajes elevados de la asociacion con Guillain Barre y Paralisis
de Bell, mencionando que con respecto a nuestra patologia estudiada no existe una mayor
incidencia tanto en el analisis primario como en el analisis secundario.

Conclusiones

e En pacientes que desarrollaron mielitis transversa se pudo encontrar asociacion
con la aplicacion de la vacuna encontrandose en la gran mayoria de los estudios
mas de la mitad del porcentaje de pacientes antes de desarrollarla se colocaron
alguna dosis. Se pudo identificar que las que més se asociaron fueron Moderna,
AstraZeneca, Pfizer y en menor proporcion Janssen, Johnson and Johnson y

Sinovac.
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Resumen

Introduccion. EI temblor esencial es uno de los trastornos de
movimiento mas comun, se caracteriza al ser un temblor de
accion bilateral, ritmico e involuntario, comenzando en las
manos y se extiende hacia la cabeza, al inicio puede ser leve,
pero con el tiempo se observa un compromiso en la calidad de

Palabras claves:
HIFU, temblor,
temblor esencial,
tratamiento con
ondas de choque

extracorpéreas, ida del i diaanésti b icipal |
trastornos del v;,g e Eaglente,(;u iagnostico .se asafprlnuplaln?ente en la
movimiento. clinica. Existen diversos tratamientos farmacol6gicos y no

farmacologicos entre estos ultimos el ultrasonido focal de alta
intensidad guiado por resonancia magnéticaya que en la
actualidad es utilizado en pacientes con temblor severo o que no
responden a la terapia farmacoldgica, esta consiste en aplicar
maultiples haces ultrasonicos en el ndcleo ventral intermedio del
talamo, con el objetivo de la supresion del temblor. Objetivo.
Utilizacién del ultrasonido focal de alta intensidad guiado por
resonancia magnéetica para el tratamiento del temblor esencial.
Metodologia. Revision bibliografica de tipo narrativa sobre el
ultrasonido focal de alta intensidad guisado por resonancia
magnética para el tratamiento del temblor esencial, mediante la
busqueda de las principales fuentes y bases de datos biomédicas
en idioma inglés y espafiol: PubMed, Scopus, y Science Direct.
Resultados. La disminucion del temblor de la mano después del
tratamiento con el ultrasonido focal de alta intensidad guiado por
resonancia magnética obtuvo resultados positivos, presentando
valores mayores al 40% de efectividad durante los primeros tres
a doce meses perdurando estos valores en el tiempo hasta dos
afios, alcanzando un buen efecto terapéutico en el temblor
esencial. Conclusion. El ultrasonido focal de alta intensidad
guiado por resonancia magnética es una alternativa terapéutica
minimamente invasiva que reduce los sintomas del temblor
esencial en un gran porcentaje. Area de estudio: neurologia.

Abstract
Introduction. Essential tremor is one of the most common
movement disorders, it is characterized by being a bilateral,

Keywords: HIFU,
tremor, essential

tremor, ) : ) el
extracorporeal rhythmic ar_ld involuntary action trem(_)r, pegl_nnmg in thg hands
shock wave and e>_<ten(_3||pg to the head, at the b_egl_nnlng it czfm be r_mld, but
treatment over time it is observed a compromise in the quality of life of the

patient, its diagnosis is based mainly on the clinic. There are
various pharmacological and non-pharmacological treatments,
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movement among the latter, high-intensity focal ultrasound guided by

disorders. magnetic resonance since it is currently used in patients with
severe tremor or who do not respond to pharmacological therapy.
This consists of applying multiple ultrasonic beams in the ventral
intermediate nucleus of the thalamus, with the aim of tremor
suppression. Objective. use of high intensity focal ultrasound
guided by magnetic resonance for the treatment of essential
tremor. Methodology. Narrative literature review on magnetic
resonance-guided-high-intensity focal ultrasound for the
treatment of essential tremor, by searching the main sources and
biomedical databases in English and Spanish: PubMed, Scopus
and Science Direct. Results. The decrease in hand tremor after
treatment with high-intensity focal ultrasound guided by
magnetic resonance obtained positive results, presenting values
greater than 40% effectiveness during the first three to twelve
months, lasting these values over time up to two years, reaching
a good therapeutic effect in essential tremor. Conclusion. High-
intensity focal ultrasound guided by magnetic resonance is a
minimally invasive therapeutic alternative that reduces essential
tremor symptoms by a significant percentage.

Introduccion

El temblor esencial se caracteriza principalmente por un temblor de accion bilateral,
comenzando casi siempre en las manos y brazos, pero se puede extender a otras partes
del cuerpo principalmente a la cabeza, el diagnostico incluye que el mismo esté presente
durante al menos tres afos (1,2,3). Al inicio puede ser leve y asintomatico, pero en la
mayoria de las personas empeora con el tiempo por lo que la prevalencia de esta aumenta
a medida que incrementa la esperanza de vida de las personas aumentando el nimero de
pacientes en la consulta (4,5).

Inicialmente puede ser leve e imperceptible, pero en la mayoria de los pacientes empeora
con el tiempo siendo una enfermedad progresiva, entre los predictores de la progresion
estan: la duracion de la enfermedad, temblor asimétrico y una afectacion aislada de las
extremidades al inicio. Los pacientes con una edad de inicio mayor a los 65 afios pueden
tener un curso de la enfermedad mas rapido y se pueden encontrar sintomas adicionales
como alteraciones psiquiatricas, depresion y ansiedad (6-9).
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La prevalencia del temblor esencial es de 2,3% a 14,3% de los diversos estudios
poblacionales mas significativos, incrementando su prevalencia a medida que lo hace la
edad dado que se encuentra ligada con el envejecimiento. En Estados Unidos, se estima
que 7 millones de personas se ven afectadas, lo que representa el 2% de la poblacion total
(10).

En Espafa se han realizado varios estudios en distintas regiones donde se ha observado
que el temblor esencial es una de las patologias con mayor peso proporcional en las
consultas de neurologia con un 3 a 4% de los diagnosticos totales y llega hasta un 8,2%
en los pacientes mayores de 65 afios, mientras que la prevalencia en Sudameérica en Brasil
es de 7,4% en personas mayores a los 64 afos (10).

La fisiopatologia, se describe la participacion del cerebelo, el talamo y la corteza, los
cuales son conocidos como la red cerebelo- tadlamo-cortical o también como la red de
temblores (11).

Existe una neurodegeneracion de la corteza cerebelosa con pérdida de las células de
Purkinje como consecuencia de esto existe una disminucién de la actividad del GABA,
esta disfuncion neuroquimica provoca un aumento de la actividad de los nucleos del
cerebelo con actividad oscilatoria esta oscilacion se trasladara al nucleo ventral
intermedio del tAlamo (Vim) y de este a la corteza motora dando la aparicién del temblor
(1, 12).

Los criterios diagndsticos del temblor esencial segun el grupo de investigadores sobre
temblores de la Sociedad Internacional de trastornos del Movimiento y Parkinson
(IPMDS) (12):

e Sindrome de temblor aislado de temblor de accién de miembro superior
bilateral.

e Requiere una historia de temblor de al menos 3 afios de duracion, el temblor
que tiene una duracién menor a este tiempo y cumple los demas criterios de
temblor esencial se lo debe etiquetar durante el periodo de observacion como
temblor indeterminado.

e Con o sin temblor en otras extremidades (por ejemplo: voz, cabeza o
extremidades inferiores)

e Ausencia de otros signos neuroldgicos como: ataxia, distonia o
parkinsonismo.

Existe la escala de evaluacion de calificacion de temblor esencial (TETRAS) disefiada
para la evaluacién de la gravedad del TE, presenta una seccion de rendimiento y otra
seccion de actividades de la vida diaria (AVD), estas dos secciones destacan el temblor
en las extremidades superiores que es la principal fuente de discapacidad del temblor
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esencial. El item 1: evalta el habla, el 2 alimentarse con una cuchara, 3 beber de un vaso,
4 higiene, 5 vestirse, 6 verter, 7 llevar bandeja de platos, comida o articulos similares, 8
uso de llaves, 9 escribir, 10 impedimento ocupacional, 11 discapacidad general con la
tarea mas afectada (ej. usar la computadora) y 12 impacto social. La subescala de
rendimiento evalla el item: 1 temblor de las manos, 2 temblor de la cara, 3 temblor de la
voz, 4 temblor de las extremidades superiores (se analiza tres tareas: 1 temblor postural
extendido hacia adelante, 2 temblor postural “posicion de aleteo” y 3 temblor cinético
durante los movimientos de dedo-nariz), 5 temblor de las extremidades inferiores, 6
dibujo de espirales de Arquimedes, 7 escritura, 8 tarea de aproximacién de puntos y 9
temblor de pie. Cada item es calificado de 0 — 4, la puntuacion se basa en la amplitud mas
alta observada durante el examen, siendo necesario la instruccion al paciente para que no
controle o suprima el temblor permitiendo la expresion completa de la gravedad del
temblor (13).

Ultrasonido focal de alta intensidad guiado por resonancia magnética (MRgFUS) es una
técnica de tratamiento en pacientes que no responden a la medicacion o pacientes con
temblor esencial severo, recientes avances de disefios de transductores y el desarrollo de
algoritmos han permito que MRgFUS transcraneal al igual que los avances de la
termografia RM permiten una orientacion precisa y control de la temperatura durante el
proceso de sonicacion (14).

Antes de iniciar el tratamiento se deben tomar imagenes preintervencion de resonancia
magnética volumétrica y tomografia computarizada (TC). Las imagenes de RM
adquiridas luego se fusionan con las imagenes de TC obtenidas previamente para la
medicion de la relacion de densidad del craneo (SDR) entre el hueso cortical y esponjoso,
por lo que los pacientes son descartados si la relacion de la densidad craneal es menor a
0,40 segun la exploracion ya que al tener una densidad disminuida representa una
dificultad para poder enfocar los haces de ultrasonido y el objetivo de las temperaturas
terapéuticas (15 -17).

El tratamiento estd dirigido a &reas anatomicas involucradas en los circuitos neuro-
funcionales del control del movimiento, especialmente a nivel del tdlamo ya que es aqui
donde las vias del control del movimiento se encuentran mas representadas (18).

La aplicacion de este tratamiento combina la energia acUstica en una region especifica
del cerebro guiada por medio de imagenes de alta resolucidn, el ultrasonido focal de alta
intensidad consiste en aplicar y concentrar multiples haces ultrasonicos provenientes de
diferentes direcciones y se concentra en el nicleo ventral intermedio, la concentracion de
energia en el ndcleo provoca un aumento de la temperatura de la misma y la subsecuente
lesion, dando como resultado la interrupcion de la actividad de la red de temblores (15-
19).
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Obijetivo: utilizaciéon del ultrasonido focal de alta intensidad guiado por resonancia
magnética para el tratamiento del temblor esencial.

Metodologia
Disefio de estudio

Estudio no experimental, revision bibliogréfica de tipo narrativa sobre el ultrasonido focal
de alta intensidad guisado por resonancia magnética para el tratamiento del temblor
esencial.

Criterios de inclusion

Articulos originales en los cuales se describa el tratamiento del temblor esencial mediante
el ultrasonido focal de alta intensidad, articulos con metodologia cuantitativa y articulos
cuya metodologia y resultados sean claros.

Criterios de exclusién

Articulos originales que describan tratamientos distintos al ultrasonido focal de lata
intensidad para el temblor esencial, presentacion de casos clinicos, tesis de pregrado o
posgrado y cartas al editor.

Fuentes de informacion

Se utilizo las principales fuentes y bases de datos biomédicas en idioma inglés y espafiol:
PubMed, Scopus, y Science Direct, que describan sobre el ultrasonido focal de alta
intensidad guisado por resonancia magnética para el tratamiento del temblor esencial. Los
articulos relevantes del tema se limitan a articulos que sean publicados en los ultimos 5
afios (2017 - 2022) en idiomas inglés y espafiol.

Estrategias de busqueda

La busqueda se realizé mediante el uso de descriptores DeCS y MESH con las siguientes
palabras clave: HIFU, temblor, temblor esencial, tratamiento con ondas de choque
extracorpdreas, trastornos del movimiento en los idiomas inglés y espafiol, ademéas se
emplearon los operadores boléanos “AND”, “OR” y “NOT”.
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Resultados
Tabla 1.

Efectividad el ultrasonido focal de alta intensidad guiado por resonancia magnética para
el tratamiento del temblor esencial.

Autores Afio Tipo de Muestra Beneficios del uso del ultrasonido focal de alta
investigacion intensidad guiado por resonancia magnética

Disminucién del temblor de la mano

3 meses 12 meses 2 afios
Abe et al. 2021 Prospectivo 35 56,5% 56,4% --
(20) pacientes
Bruno etal. 2020 Retrospectivo 50 62,6% 49,3% --
(21) pacientes
Chang et 2018 Prospectivo 76 55% -- 56%
al. (22) pacientes
Ito et al. 2020 Prospectivo 10 65,2% 60,2% 54,0%
(23) pacientes
Meng Y, et 2018 Prospectivo 37 -- 45,7% 35,3%
al (24) pacientes
Discusion

Abe et al. (20), en los resultados de su investigacion informan una mejora del temblor
después de la intervencion con MRgFUS de los treinta y cinco pacientes, mediante la
escala TETRAS se inform6 una reduccion del 56,5% del temblor de la mano desde el
inicio del tratamiento hasta los 12 meses de seguimiento con un 56,4% y una mejoria en
la calidad de vida en un 37%, Bruno etal. (21), en un estudio retroprospectivo encontraron
una disminucion del temblor de la mano en un 62,6% a los tres meses y a los 12 meses se
ve una reduccién del efecto terapéutico aun 49,3% vy la calidad de vida mejor6 en un
46,3%.

Chang et al. (22), Ito et al. (23) y Meng et al. (24), son investigaciones donde se realizo
la intervencion mediante MRgFUS con 2 afios de seguimiento. En el estudio (22) se
aprecié una mejora significativa del temblor de los 76 pacientes con una mejora del
temblor de las manos con un 55% a los tres meses y un 56% a los 2 afios porque 2
pacientes no tenian temblor en las manos, también se pudo evidenciar una mejora de la
calidad de vida a los 2 afios de seguimiento en un 60%. De la misma forma el estudio (23)
presento resultados favorables con la disminucion del temblor de la mano en un 65,2%
en los tres primeros meses, pero hubo reduccion de la eficacia a un 60,2% a los 12 meses
y a los dos afios de seguimiento se pudo evidenciar una efectividad del 54,0%.
Finalmente, el estudio (24) nos presenta una reduccion del temblor en un 45,7% a los 12
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meses y a los dos afios de seguimiento nos presenta valores de 35,3%, demostrando ser
el MRgFUS un procedimiento eficaz a largo plazo a pesar de que los estudios (23) y (24)
demostraron una ligera disminucion en su eficacia a través del tiempo.

Este procedimiento desencadena efectos secundarios con una recuperacion a corto plazo
y otros que se prolongan en el tiempo, los sintomas que se presentan con frecuencia son
las parestesias en los dedos o en la cara, se presume esto por la afectacion del talamo
sensitivo nucleo ventro posterolateral que se encuentra adyacente al Vim y alteracién en
la marcha en menos de 14%.

Aungue esta opcion terapéutica es segura, se encuentra contraindicada en pacientes con
marcapasos, personas con una SDR gruesa debido a que puede sufrir lesiones en la piel o
presentar dolor al momento de la ablacion, pacientes con antecedentes de una
intervencion quirdrgica cerebral ya que esta area cerebral puede recibir mas energia que
el area objetivo de este tratamiento.

Conclusiones

e Eltemblor esencial es un trastorno de movimiento comudn que repercute en la vida
diaria del paciente ya que es una patologia progresiva donde los pacientes de edad
avanzada presentan un curso de la enfermedad mas rapido y ya no responde a la
terapia farmacoldgica por lo cual se desarroll6 nuevas terapias no farmacoldgicas
que ayudan a disminuir los temblores. El ultrasonido focal de alta intensidad
guiado por resonancia magneética es una alternativa terapeutica minimamente
invasiva, segura y eficaz para la disminucion de los sintomas del temblor esencial.
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Palabras claves: Resumen _ _ : .
Calidad de vida, Antecedentes: A nivel mundial, aproximadamente 400.000

nifios y adolescentes son diagnosticados de cancer. De esta cifra,
29.000 corresponden a Latinoamérica y el Caribe. El principal
tipo de cancer en este grupo etario es la leucemia, dejando atras
al cancer de cerebro como el segundo en frecuencia. A pesar de
que la ciencia ha ido incursionando para proporcionar una mayor
supervivencia, la calidad de vida y las repercusiones
psicologicas producidas por la enfermedad y el tratamiento han
afectado considerablemente la estabilidad fisica y emocional en
el paciente. Objetivo: Detallar las repercusiones emocionales y
psicosociales en pacientes oncoldgicos en la etapa infanto-
juvenil. Metodologia: Estudio no experimental, de tipo
descriptivo, de revision bibliografica. Se realiz6 una busqueda
de articulos de acuerdo con los criterios de inclusion y exclusion
y que se encontraran en el periodo de tiempo entre los afios 2017
a 2022. Resultados: La calidad de vida de los pacientes
oncoldgicos se va a ver afectada por los efectos psicologicos y
emocionales que se presenten en el diagnéstico y tratamiento.
Estrés, ansiedad, depresion, cambios en la conducta y cognicion
son las principales repercusiones psicosociales. El entorno
familiar sirve de apoyo para el paciente y su cuidador.
Conclusiones: Tanto el paciente oncoldgico como su entorno
familiar, experimentan  repercusiones emocionales vy
psicosociales a causa del diagndstico y enfermedad. Los
programas de educacion para cancer en nifios y adolescentes
representan un factor de apoyo para sobrellevar la enfermedad.

cancer, depresion,
nifios y
adolescentes.

Keywords: Abstract

Quality of life, Introduction: Worldwide, approximately 400,000 children and
cancer, adolescents are diagnosed with cancer. Of this figure, 29,000
depression, correspond to Latin America and the Caribbean. The main type
children. and of cancer in this age group is leukemia, leaving brain cancer as

the second in frequency. Even though science has been rushing
to provide greater survival, the quality of life and psychological
effects produced by the disease and treatment have affected the
physical and emotional stability in the patient. Objective: To
detail the emotional and psychosocial repercussions on cancer
patients in the infant-juvenile stage. Methodology:
Nonexperimental study, descriptive type, bibliographic review.

adolescents
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A search was carried out for articles according to the inclusion
and exclusion criteria and found in the period between 2017 and
2022. Results: The quality of life of cancer patients will be
affected by the psychological and emotional effects that arise in
the diagnosis and treatment. Stress, anxiety, depression,
behavioral changes, and cognition are the main psychosocial
repercussions. The family environment serves as support for the
patient and his caregiver. Conclusions: Both the cancer patient
and their family environment experience emotional and
psychosocial repercussions due to diagnosis and illness. Cancer
education programs in children and adolescents represent a
supporting factor to cope with the disease.

Introduccion

Cada afio se reportan alrededor de 400.000 nifios, nifias y adolescentes diagnosticados de
cancer. De todos los tipos la leucemia es la mas frecuente, afectado al menos 16 por cada
100.000 habitantes (1). Solamente en Latinoamérica y el Caribe se han registrado al
menos 29.000 casos de cancer en etapa infantil y juvenil, comprendido entre los 0 — 19
afios de edad (2). Actualmente, los avances de la ciencia han permitido proveer una mayor
tasa de supervivencia en la mayor parte de canceres existentes, sobre todo en la leucemia

3).

Sin embargo, ante todo tratamiento existen efectos colaterales tanto a nivel organico como
a nivel psicoldgico. Una enfermedad catastrofica como el cancer genera repercusiones a
corto, mediano o largo plazo tanto en el enfermo como en su familia. La importancia
radica en el rol fundamental que cumple la salud mental como coadyuvante de la salud
fisica y en las consecuencias emocionales, sociales y de conducta que pueden generarse
tras el diagnostico de una enfermedad con una alta morbimortalidad (4).

Por tal motivo, varios autores en la actualidad buscan enfocarse en el &mbito psicologico
y en las repercusiones emocionales que interfieren en la calidad de vida de los pacientes
oncologicos, sobre todo en nifios y adolescentes que son un grupo etario vulnerable y
susceptible y en donde es mas dificil afrontar este tipo de enfermedad (5), de la misma
manera, es imprescindible analizar la parte familiar y de sus cuidadores, como el entorno
familiar influye en la calidad de vida de los pacientes oncolégicos y por ende en ellos
mismo.

Ciencia
L Digital

Edtvial Vida & Salud Pagina 91| 103




l D Anatomla
|g| al ISSN': 2697-3391

Vol. 6 No. 1, pp. 89 — 103 enero — marzo 2023

www.anatomiadigital.org

Es esencial analizar los factores conductuales y neurocognitivos, asi como los estados de
ansiedad, depresion y estrés que con mayor frecuencia se presentan. De la misma manera
poner énfasis en la calidad y estilo de vida que se ven afectados tanto por la enfermedad
como por la manera de afrontamiento de la misma (6). Es, por tanto, la importancia de
priorizar la salud mental como parte de la buena salud fisica, para poder una respectiva
solucion a la problematica.

Metodologia

Disefio de estudio, se realizara un estudio no experimental, de tipo descriptivo, de revision
bibliografica.

Criterios de inclusion, articulos originales en los cuales se diferencien los casos de cancer,
en los cuales se diferencien los casos pacientes infantiles y adolescentes, articulos
publicados entre los afios 2017 a 2022, metaanalisis y revisiones sistematicas.

Criterios de exclusion, articulos originales en los cuales se diferencien los casos de otras
enfermedades catastroficas, en los cuales se diferencien los casos adultos jovenes, adultos
mayores 0 ancianos, presentacion de casos clinicos, tesis de pregrado o posgrado y cartas
al editor.

Fuentes de informacion, se utilizaran buscadores cientificos que describan la bibliografia
asociada a las repercusiones emocionales y psicosociales en pacientes oncoldgicos en
etapa infanto-juvenil, dicha busqueda se realizara mediante los siguientes buscadores:
Pubmed, Cochrane, Scielo y Lilacs, asi mismo, la busqueda se limitara al periodo
comprendido entre los afios 2017 a 2022 y que incluyan articulos tanto en el idioma inglés
como en espafiol.

Estrategias de busqueda: la busqueda se realizard mediante el uso de MESH y DECS con
las siguientes palabras claves: cancer, calidad de vida, depresion, nifios y adolescentes /
cancer, quality of life, depression, children and adolescents, ademas, se emplearan los
siguientes operadores boleanos: “AND”, “OR”, “NOT”, en los idiomas inglés y espariol.

Seleccion de estudio: se utilizard la estrategia PICO con el fin de responder a la pregunta
de investigacion la cual es ¢Cuales son las repercusiones emocionales y psicosociales en
los pacientes oncoldgicos en las etapas infanto-juvenil?

Discusién

El cancer en nifios y adolescentes representa un problema cada vez mayor en la Salud
Publica. Con el trascurso de los afios, los casos oncolégicos en estos grupos etarios han
ido en aumento y con ello también los avances de la ciencia mejorando para proporcionar
una mayor tasa de supervivencia para los pacientes que sufren esta enfermedad
catastréfica (7). Varios estudios se han enfocado en determinar los efectos adversos del
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tratamiento de los diferentes tipos de cancer, otros tantos han buscado enfatizar en las
repercusiones psicoldgicas, emocionales, sociales y neurocognitivas que ponen en
vulnerabilidad la estabilidad del paciente, sin embargo, no se ha estudiado con tanta
minuciosidad (4).

Es imprescindible mencionar que la salud mental cumple un rol esencial en la salud fisica
de la persona y que por tal motivo se deberia dar la misma importancia que se le da a esta
altima. En ello radica la necesidad que se aborde el tema a mayor profundidad, en donde
se conozca de igual manera como influye el aspecto psicoldgico en la calidad de vida de
estos pacientes vulnerables, entendiendo asi las repercusiones a mediano y largo plazo,
asi como durante y después del diagndstico y tratamiento (8).

Tanto el diagnostico como el inicio del tratamiento del cancer generan efectos a nivel
fisico, psicologico y social en el paciente enfermo. En edades infantiles y juveniles
probablemente las repercusiones alin son mayores en comparacion a la edad adulta. El
hecho de estar en una etapa de desarrollo y presentar modificaciones en el estilo de vida
del paciente genera efectos negativos. En esta etapa, la prioridad de un nifio es recrearse,
divertirse con nifios de su edad, acudir con total normalidad a la escuela, disfrutar de los
diferentes alimentos, entre otras cosas. Sin embargo, el cancer es una enfermedad
inmunocompetente que requiere de ciertos cambios en los habitos cotidianos debido al
riesgo existente de contraer otras enfermedades por la inmunidad disminuida en el
paciente.

La toxicidad de la quimioterapia genera efectos secundarios como nausea, vomito,
alopecia y disminucion de peso. En muchos nifios y adolescentes la presencia del dolor y
los efectos del tratamiento generan cuadros de angustia y tristeza. La mayor parte de
pacientes requieren apoyo psicoldgico para poder sobrellevar la enfermedad y continuar
con el tratamiento. En el estudio de Linder & Hooke (9), se determind que el dolor fue la
primera manifestacion encontrada en estos pacientes y que esto generaba depresion y
angustia interfiriendo negativamente en la calidad de vida y generando en el enfermo baja
autoestima y problemas de relacion social.

Duran et al. (10), examinaron a un grupo de pacientes con diferentes tipos de cancer, entre
los cuales se mencionan linfomas, leucemia, tumores cerebrales y sarcomas, se evaluo el
nivel de dolor, reportando un mayor porcentaje en los casos de osteosarcoma. La mayoria
de estos casos requeria amputacion del miembro afectado como método terapéutico
juntamente con quimioterapia o radioterapia. La ausencia de la extremidad repercutia con
cuadros de depresién, angustia y dolor, deteriorando aun con mayor impetu la calidad de
vida.

Desde otro punto de vista, en casos graves o terminales de cancer el dolor genera
imposibilidad en realizar las actividades de la vida diaria, disminuyendo aun con mayor
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intensidad la calidad de vida en estos pacientes. Snaman et al. (16), mencionan que los
cuidados paliativos en el paciente oncologico en edades pediatricas y juveniles,
representan un método de apoyo tanto para el enfermo como para sus familias, ayudando
a mejorar la calidad de vida ya que proporciona un enfoque mas avanzado sobre los
cuidados que requieren estos pacientes.

De la misma manera sucede en el caso de los adolescentes. La calidad de vida en estos
pacientes se ve afectada en gran medida en comparacion al grupo etario sano. Diversos
factores como los trastornos del suefio, alimentacion, escuela en casa 0 home school y
fatiga generan cuadros de ansiedad, depresion y aislamiento social en nifios y
adolescentes con patologias oncoldgicas. A esta edad sobre todo es mas frecuente la
leucemia, cuyo tratamiento genera efectos quimicos y fisicos que empeoran ain mas el
estado fisico y calidad de vida.

Los trastornos del suefio en los pacientes oncoldgicos son efectos conocidos pero poco
estudiados, Sheik et al. (11), mencionan que la manera de sobrellevar el tratamiento, la
forma de afrontamiento, el estado social y psicoldgico, y los mismo efectos secundarios
del tratamiento ocasionan problemas para conciliar el suefio o interrumpen el suefio en el
nifio o adolescente con cancer. Esto repercute a nivel animico y en el estado emocional
del paciente, ya que esto sobrelleva a pasar mayor tiempo fatigado y sin energia para
realizar sus actividades diarias, generando estados de ansiedad, depresion y baja
autoestima.

Erickson et al. (12), corroboran con los autores mencionados anteriormente por medio de
su estudio cuyo objetivo es medir los trastornos del suefio y la fatiga que influyen en la
calidad de vida en adolescentes con cancer durante un mes del tratamiento
quimioterapico. Los resultados obtenidos fueron que a la primera semana del tratamiento
los pacientes presentaron disminucion del estado de alerta, somnolencia matutina,
problemas para dormir lo cual afectaba negativamente en la calidad de vida. Las
siguientes semanas la afectacion fue menor, ya que los efectos también fueron menores.

Para Hooke & Linder (13), la fatiga se relaciona con la mala calidad del suefio que
presentan estos pacientes, que a su vez se ve interferido por el entorno hospitalario, la
toxicidad de la quimioterapia, la alteracién de los horarios y el desarrollo funcional del
paciente. La calidad de vida se ve afectada a lo largo del tratamiento e incluso después de
la curacion del cancer. Los estudios futuros buscan aminorar los efectos del tratamiento
y mejorar la calidad de vida.

Por otra parte, la fatiga desde otro punto de vista puede no verse reflejado en un deterioro
de la calidad de vida de los pacientes. En contraparte a lo anterior, y a otros tantos autores
Antill (14), realiza un estudio en el afio 2019, quien analiza las perspectivas de los padres
sobre la fatiga en sus hijos, en donde concluye tres tipos de opiniones: un grupo de padres
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establecen que la fatiga es un sintoma de alarma que provoca una disminucion en la
calidad de vida de sus hijos, otro grupo menciona que la fatiga no es un sintoma
establecido, sino que se presenta de forma simultanea y que no afecta en gran medida con
la calidad de vida, y otros padres establecen que la fatiga solamente se presenta con poca
frecuencia y que es parte del tratamiento y que como tal no influencia en la calidad de
vida.

De acuerdo a Fisher et al. (15), la manera de afrontamiento de la enfermedad determina
la calidad de vida en el paciente oncoldgico, por tanto, en este estudio realizado por dichos
autores, se valoré de acuerdo a tres seguimientos anuales la trayectoria de afrontar el
cancer en el paciente oncoldgico, mediante el Cuestionario de Respuestas para Estrés en
el Cancer Pediéatrico, en donde se determiné que en el control primario la calidad de vida
se manifestaba como moderada, baja o decreciente, mientras que en el control secundario
la calidad de vida subi6 a un rango de estable, alta y creciente. Por tanto, se obtuvo como
conclusion que al inicio de la enfermedad la calidad de vida se ve afectada posiblemente
por el impacto que genera el diagnéstico, en comparacién a afios siguientes en donde
probablemente por el habito o costumbre al tratamiento y a las modificaciones iniciales,
el paciente llega a adaptarse y con ello mejorar su calidad de vida.

Por otro lado, Garcia & Lucio (6), en su articulo mencionan varios autores que
investigaron como es el estilo de afrontamiento de nifios y adolescentes respecto al
diagnostico de cancer, en donde en la parte social, sobre todo en la etapa infantil, recurrian
al acompafiamiento familiar y de amigos como método de mitigacion y mejoria de su
estado de animo, mientras que otros preferian la soledad y el desapego de sus familiares
para sentir mas comodidad y sobrellevar su enfermedad. La iray el enojo son dos de los
sentimientos mayor encontrados sobre todo en adolescentes, puesto que las estancias
hospitalarias por un periodo largo de tiempo imposibilitan mantener su vida social activa.

Por otra parte, se menciona, ademas, que la capacidad funcional en el paciente oncoldgico
se ha visto también afectada. Kuhn et al. (17), en su estudio realizado en 65 pacientes con
cancer hematolégico en edades comprendidas entre 8 y 14 afios, confirma de acuerdo a
pruebas y cuestionarios que la capacidad funcional en estos pacientes disminuyé en al
menos un 23% en el trascurso de la enfermedad. En el 2005 Barrera et al. (18), analizan
en sobrevivientes de cancer los problemas escolares y la relacion con el entorno social,
los resultados obtenidos fueron que un gran porcentaje necesitd repetir el afio escolar,
otros necesitaron acudir a una escuela para discapacidades de aprendizaje, programas de
educacion especial u otros problemas escolares, de la misma manera, la mayoria de estos
nifios tenian dificultad para hacer amigos y no tenian la capacidad de relacionarse con
nifios de su edad.

Gurney et al. (19), realizan su investigacion en nifios con neuroblastoma, en donde se
reporto la existencia de pérdida auditiva lo cual generaba problemas académicos debido
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a la falta de habilidades en el aprendizaje, sobre todo en areas de lenguaje y calculo
matematico. Estos efectos no permitian que estos nifios se pudiesen relacionar
adecuadamente con nifios de su edad, los padres mencionaban que se les dificultaba tener
amigos y tenian un retraso en el desarrollo intelectual, de tal manera que la calidad de
vida disminuia notablemente.

A diferencia de lo que mencionan otros autores, Winterling et al. (20), realizaron
entrevistas a sobrevivientes de cancer respecto a la capacidad de aprendizaje, en donde
un alto porcentaje no tuvo problemas a la hora de obtener nuevos conocimientos, ni
necesitaron tutorias o escuelas de discapacidades, mas bien, la gran mayoria manifestaban
estar motivados con aprender y no se les dificultaba, su capacidad funcional no tenia
afectacion por el tratamiento. Sin embargo, lo que se les complicaba era relacionarse con
sus compafieros, no tenian la capacidad de relacionarse en el ambiente social.

Por otro lado, diversos autores concuerdan que la afectacion conlleva no solo en el
paciente, sino en su entorno familiar. Para los padres representa incertidumbre y dolor el
tener un hijo con una enfermedad catastrofica. De la Maza et al. (21), realizan un estudio
comparativo entre padres de nifios con cancer que acudieron a programas educativos para
conocer la enfermedad de sus hijos y padres de nifios con cancer que no acudieron. Se
establecid una diferencia significativa, en donde los primeros, al tener las bases sobre el
cuidado y la forma de sobrellevar la enfermedad presentaban cuadros menores de
ansiedad y podian ayudar de mejor manera a su hijo enfermo.

Para los familiares o cuidadores, los sentimientos negativos por parte del enfermo hacen
que la calidad de vida en ellos también disminuya. El largo periodo de tiempo en
hospitalizacion, el aspecto econémico para el acceso al tratamiento, los efectos del
tratamiento, los cambios conductuales y animicos en el paciente enfermo, y la forma
negativa de sobrellevar la enfermedad generan cuadros de ansiedad y estrés en el
cuidador, lo cual se ha demostrado en el estudio realizado por Astrup et al. (22), en donde
se analiz6 la calidad de vida del cuidador del paciente con cancer.

En el afio 2020 Irwanto et al. (3), realizaron una investigacion la cual se basaba en
correlacionar los estados de ansiedad, estrés y depresién, de los padres o cuidadores de
nifios que padecian leucemia. Como resultados y conclusiones se determiné que los
cuidadores presentaban un alto grado de estrés, ansiedad y depresion lo cual a su vez
determinada una marcada afectacién y disminucion de la calidad de vida de sus
progenitores, asi como de los nifios enfermos.

Johansen et al. (23), en su articulo menciona las repercusiones psicosociales en los
progenitores de los pacientes oncoldgicos, en donde se menciona que situaciones de
nerviosismo, estrés, dolor de cabeza y preocupacion generan un estado negativo y
disminuyen la calidad de vida en ellos, pero que el apoyo social por parte de su nucleo
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familiar es indispensable para sobrellevar la enfermedad de sus primogeénitos. De acuerdo
a Yi & Syrjala (24),los sentimientos negativos, el estrés postraumatico, la ansiedad y
depresion, persisten después de vencer el cancer, estas emociones y sentimientos generan
una disminucion en la calidad de vida tanto del paciente como de su familia, amigos y en
si su entorno social.

Por tanto, se ha determinado que, los programas, campamentos, escuelas y terapia
psicoldgica, son parte fundamental del tratamiento del cancer en este grupo etario. Asi
mismo influye positivamente en el cuidador y en su entorno social y familiar. Ayuda
significativamente para que los nifios con estas patologias puedan desarrollarse de manera
adecuada en su entorno social y fisico, mejorando asi su calidad de vida y viendo desde
otra perspectiva su enfermedad.

Tabla 1:

Principales repercusiones emocionales y psicosociales en pacientes oncoldgicos en
etapa infanto-juvenil

Dolor
Ansiedad

Repercusiones emocionales y psicosociales en  Depresion

pacientes oncolégicos en etapa infato-juvenil Fatiga

Estrés

Angustia

En base a las investigaciones proporcionadas, se ha determinado finalmente que la
ansiedad, depresion, estrés, fatiga, dolor, angustia, son los principales factores que
conducen al deterioro de la calidad de vida de los pacientes oncolégicos en etapa infanto-
juvenil. Todos estos efectos emocionales generan baja autoestima en estos pacientes e
impide que puedan llevar una vida normal en comparacion a personas sanas de su grupo
etario. De acuerdo a varios autores (25-26), el tratamiento del cancer hace que los nifios
ausenten con mayor frecuencia a sus clases, obligandolos a llevar “home school”, motivo
por el que se aislan de su entorno social y se les hace mas dificil poder relacionarse con
personas de su edad y de su alrededor. Sin embargo, la nueva tecnologia, como la realidad
virtual aplicada a la terapia neurocognitiva y psicosocial, han mejorado en gran medida
la calidad de vida en estos pacientes (27-28).
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Tabla 2:

Impacto psicoldgico en padres y hermanos de nifios y adolescentes con cancer

Autor (es)

Mooney- El diagnostico de cancer genera un efecto negativo e impacto psicoldgico a nivel de los
Doyle et al. familiares. En esta revision se determiné que los hermanos de los pacientes con cancer
(29) en etapa infanto-juvenil, percibian estados de estrés, angustia y depresion. Las

intervenciones psicoldgicas representan una fuente de apoyo.

Sanchez- Los familiares de nifios y adolescentes con cancer perciben un impacto negativo. Las
Egea et al. modificaciones que conllevan la enfermedad generan cuadros de depresion, estrés,
(30) angustia y fatiga. Para ello, la terapia psicolégica entre el enfermo y sus familiares ayuda

a llevar mejor de la enfermedad.

Long et al. Los hermanos de los pacientes pediatricos con cancer tienen una baja relacién con el

(31) entorno social, producto del deficiente funcionamiento familiar, del ausentismo escolar,
problemas econémicos y por el menor apoyo que reciben por parte de sus padres al estar
mucho tiempo enfocados en el hijo enfermo.

Law et al. La terapia psicoldgica cumple un papel fundamental en los familiares del paciente

(32) oncoloégico, padres, hermanos y demas familia perciben un impacto psicologico
negativo que conlleva a estados de depresidn, ansiedad y angustia.

Anjos et al. La realidad del grupo familiar de nifios con cancer es muy dificil. Los cambios

(33) conductuales del enfermo, la ira, depresién, angustia y dolor, generan en los familiares
momentos de incertidumbre. La calidad de vida se ve deteriorada tanto en el enfermo,
como en sus familias.

De la misma manera, diversos autores (29-33), concluyen que el impacto emocional y
psicosocial no es solo percibido en los pacientes con cancer, sino que también se ve en
sus familias. Para los padres, tratar de asimilar la enfermedad de su hijo representa un
severo conflicto, asi como también en los hermanos. Es importante reconocer el tiempo
y dedicacion que se le debe dar al paciente oncoldgico, mayormente cuando se trata de
nifios y adolescentes, que son las edades en las que mas apoyo necesitan. La ausencia
familiar hace que en los hermanos aparezcan episodios de depresion y ansiedad, mientras
que, en los padres, las largas horas de estancia hospitalaria, la parte econdmica, las fases
del tratamiento, generan cuadros de fatiga y ansiedad. La terapia psicolégica en el grupo
familiar ayuda positivamente a sobrellevar la enfermedad y como apoyo multifacético.

Conclusiones

e EIl céancer infantil y en la adolescencia repercute tanto a nivel fisico como
psicosocial. En la mayor parte de casos se presentan cuadros de ansiedad,
depresion, angustia y dolor, que a su vez generan un deterioro en la calidad de
vida tanto en el paciente como en sus familiares. Para padres y hermanos es una
situacion dificil de comprender, ya que sobrellevar la enfermedad implica

cambios en la vida cotidiana que van a afectar a ambas partes.
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e Existen distintos factores que van a verse modificados y que van a alterar el ritmo
y calidad de vida. Se tiene muchas hipdtesis y conclusiones respecto a la
alimentacion, recreacion y calidad de suefio que van a alterar la calidad de vida,
todas ellas se han estudiado en mayor 0 menor proporcion para proporcionar una
solucidn a la problematica,

e Es asi como surgen diversos métodos de apoyo social y psicoldgico que van a ser
indispensables para el paciente oncolégico como para su cuidador y en si su
familia. Se habla de campamentos de recreacion, escuela para problemas con el
aprendizaje y déficits conductuales, y en el caso de los padres escuelas para el
conocimiento de la enfermedad de sus hijos y como sobrellevarla para disminuir
e incluso evitar los cuadros de estrés generados por la enfermedad.
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Resumen

Objetivo. El objetivo de la investigacion fue evaluar el efecto
antibacteriano de la sangre de drago (Croton lechleri) en
cultivos in vitro de cepas bacterianas ATCC; Staphylococcus
aureus ATCC 25923 y Escherichia coli ATCC 25922, a
diferentes concentraciones 1%, 2%, 4%, 6%, 8%, 16%, 80%,
90% y 100%. Materiales y métodos. Se realizd un total 54
cultivos, de los cuales 27 cultivos corresponden al analisis de
extracto Sangre de drago (Croton lechleri) en distintas
concentraciones frente a Staphylococcus aureus ATCC 25923 y
27 cultivos al analisis del extracto Sangre de drago (Croton
lechleri) frente a la bacteria Escherichia coli ATCC 25922,
donde se aplicO 3 repeticiones para cada tratamiento.
Resultados. En los resultados no se observo ningln halo de
inhibicion de los discos de sensibilidad preparados en diferentes
concentraciones por lo que se consideran las cepas bacterianas
ATCC; Staphylococcus aureus 25923 y Escherichia coli 25922,
no presentan sensibilidad a la sangre de drago (Crotdn lechleri).
Conclusiones. De los resultados obtenidos podemos concluir
que la sangre de drago (Crotdn lechleri) no presenta actividad
antibacteriana para las cepas de cepas bacterianas ATCC;
Staphylococcus aureus 25923 y Escherichia coli 25922.

Abstract

Objective. The objective of the research was to evaluate the
antibacterial effect of dragon's blood (Croton lechleri) on in vitro
cultures of ATCC bacterial strains; Staphylococcus aureus
ATCC 25923 and Escherichia coli ATCC 25922, at different
concentrations: 1%, 2%, 4%, 6%, 8%, 16%, 80%, 90% and
100%. Materials and methods. A total of 54 cultures were
performed, of which 27 cultures corresponded to the analysis of
the extract of dragon's blood (Croton lechleri) at different
concentrations against Staphylococcus aureus ATCC 25923 and
27 cultures to the analysis of the extract of dragon's blood
(Croton lechleri) against the bacterium Escherichia coli ATCC
25922, where 3 replicates were applied for each treatment.
Results. In the results, no inhibition halo was observed for the
sensitivity discs prepared at different concentrations; therefore,
the ATCC bacterial strains Staphylococcus aureus 25923 and
Escherichia coli 25922 do not show sensitivity to dragon's blood
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(Croton lechleri). Conclusions. From the results obtained we can
conclude that dragon's blood (Croton lechleri) does not present
antibacterial activity for the ATCC bacterial strains;
Staphylococcus aureus 25923 and Escherichia coli 25922.

Introduccion

Croton lechleri es un arbol originario de la Amazonia de América del Sur, que produce
una resina de color rojo, con un gran parecido a la sangre humana, diversos estudios
actuales demuestran sus propiedades medicinales y cicatrizantes, antivirales (1, 17, 18).

Pertenece a la familia de las Euphorbiaceaes, es conocido cominmente como sangre de
drago, y siendo utilizado para los tratamientos empiricos de muchas enfermedades en las
medicinas tradicionales o ancestrales de América Latina (2, 20). Es asi que los nativos de
la Amazonia utilizan las partes del arbol Crotdn Lechleri, para el tratamiento de varias
enfermedades como son las ulceras gastricas, diarrea, artritis, contra picaduras de
insectos, infecciones microbianas, cicatrizacion de heridas y procesos cancerigenos (10,
20).

Teniendo en su latex rojo sus principios activos, donde podemos recalcar los metabolitos
secundarios pertenecientes a diferentes grupos: entre ellos fenoles, terpenoides,
alcaloides, leptinas, polepeptidos, siendo uno de ellos la taspina que actla principalmente
en la cicatrizacion de heridas y poseyendo actividad antiinflamatoria, también tenemos a
la proantocianidina SP-303 con su accion antiviral y ciertos compuestos fendlicos como
el acido clorequinico y coberinas Ay B, que tienen propiedades antimicrobianas (15, 19,
23).

Siendo los compuestos fenolicos metabolitos secundarios, producidos por esta planta,
presentando propiedades bioldgicas como es la actividad antioxidante y la antimicrobiana
(3, 12, 21). Donde a la actividad antioxidante de los compuestos polifenoles, se ha
atribuido la capacidad de eliminar los radicales libres, responsables de causar trastornos
como la diabetes, las inflamaciones, el parkinson, el Alzheimer y el cancer (8, 20, 22).

(4, 9, 11, 13). Estudiaron las otras partes de esta planta Croton lechleri, para asi poder
validar sus usos tradicionales y poder describir su composicion quimica, utilizando para
dicho estudio las hojas corteza, los tallos (madera), las semillas y flores manifiestan que
posee actividades bioldgicas, que benefician la salud de las personas. Mientras que (20),
concuerdan que las hojas, la corteza del arbol, y su savia son de interés farmacéutico por
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su potencial como agentes antimicrobianos, antioxidantes, antiinflamatorios y
antitumorales.

Ademas, el extracto de Croton lechleri posee actividad antimicrobiana, inhibe el
crecimiento de helicobacter pylori y posee un efecto bactericida sobre el mismo, también
sobre bacterias aisladas de ulceras cutaneas sobreinfectadas (14, 3, 5).

(6, 7, 16). Comprobaron la accién antimicrobiana de la especie Croton lechleri para las
siguientes bacterias Sthapylococcos aureus, MRSA, Escherichia Coli y E. fecalis.

Metodologia
Muestras analizadas

El estudio se realizd en la ciudad de Cuenca, en donde se llevaron a cabo el cultivo de
bacterias ATCC certificadas, para lo cual se trabajo con una cepa de Staphylococcus
aureus ATCC 25923 y Escherichia coli ATCC 25922, las mismas que fueron sometidas
a resiembra cada 48 horas (Figura 1.), en los medio Manitol y EMB respectivamente
(Figura 2.), a través de la técnica de siembra por estria, con la finalidad de mantener a las
bacterias viables para el proceso.

w7,

Figura 1. Siembra y resiembra de cepas certificadas
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Figura 2. Agar EMB izquierda y agar manito derecha.
Preparacion de las concentraciones

A parir del extracto madre de Sangre de drago (Crotén lechleri), se adiciond agua estéril
ultra pura para la preparacion de concentraciones al 1%, 2%, 4%, 6%, 8% y 16% en tubos
estériles y conservados a 4°C hasta el momento del uso (Figura 3.), posteriormente las
soluciones fueron transferidas a los discos estériles marca OXOID para evaluar la
susceptibilidad antimicrobiana. (Figura 4.)

Adicionalmente se evalu6 las concentraciones al 80%, 90% y 100% del extracto madre
de Sangre de drago mediante discos de sensibilidad. (Figura 5.)

Figura 3. Preparacion de las concentraciones de sangre de drago.
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Figura 5. preparacion de discos de sensibilidad de 80, 90 y 100%.
Antibiogramas

Se llevo a cabo los antibiogramas mediante la técnica de difusion de disco, en cajas Petri
con Agar Muller Hinton fueron sembradas las cepas ATCC Staphylococcus aureus 25923
y Escherichia coli 25922 por la técnica de siembra masiva o en césped, a partir de las
placa de cultivo Manitol y EMB en crecimiento activo (figura 6.), con ayuda de un hisopo
estéril se tomo 5 colonias que fueron diluidas en 500 pl de suero fisioldgico y ajustadas
al estandar de McFarland(figura 7.); posterior a la siembra se procedié a colocar los discos
de sensibilidad que conllevé extracto Sangre de drago (Croton lechleri) en distintas
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concentraciones 1%, 2%, 4%, 6%, 8% y 16% (figura 8.), realizando tres repeticiones por
cada cepa bacteriana y se incub6 a 37°C por 24 horas. Una vez transcurrido el tiempo de
incubacion se procedio a la interpretacion de resultados donde se evalud la concentracion
minima inhibitoria mediante el didmetro de halo de inhibicion. (figura 9.)

De igual manera se procedié a realizar antibiogramas con tres repeticiones por cada cepa
bacteriana a las concentraciones de 80%, 90% y 100% Yy se evalud segun lo descrito
anteriormente. (figura 10)

Se realizé un total 54 cultivos, de los cuales 27 cultivos corresponden al andlisis de
extracto Sangre de drago (Crotén lechleri) en distintas concentraciones frente a
Staphylococcus aureus ATCC 25923y 27 cultivos al analisis del extracto Sangre de drago
(Croton lechleri) frente a la bacteria Escherichia coli ATCC 25922. (Figura 11)

Figura 6. placa de cultivo Manitol y EMB en crecimiento activo de cepas.
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Figura 7.

Figura 8. Colocacion de discos de sensibilidad
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figura 10. Antibiogramas con diferentes concentraciones.
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Figura 11. Cultivos bacterianos.
Resultados
Resultados del antibiograma.

Tabla 1. Distribucion de cultivo y antibiograma.

CONCENTRACIONES Sangre de drago (Crotdn lechleri)

Cepa 1% 2% 4% 6% 8% 16% 80% 90% 100% Medicion
Bacteriana en Halos
Repeticion S. aureus 0 0 0 0 0 0 0 0 Omm  enmm
1 mm mm mm mm mm_ mm_ mm_mm
E. coli 0 0 0 0 0 0 0 0 0mm

mm mm mm mm mm mm mm mm

Cepa 1% 2% 4% 6% 8% 16% 80% 90% 100% Medicion
Bacteriana en Halos
Repeticion  S. aureus 0 0 0 0 0 0 0 0 Omm enmm
2 mm mm mm mm mm mm mm mm
E. coli 0 0 0 0 0 0 0 0 0mm

Cepa 1% 2% 4% 6% 8% 16% 80% 90% 100% Medicién
Bacteriana en Halos
Repeticién S. aureus 0 0 0 0 0 0 0 0 Omm enmm
3 mm mm mm mm mm mm mm mm
E. coli 0 0 0 0 0 0 0 0 0 mm

En la tabla 1 se puede apreciar la distribucion del método de estudio realizado; con 54
muestras de cultivo con sus respectivos antibiogramas realizados, y el nimero de
repeticiones por cada tratamiento aplicado; el mismo que se divide en 27 cultivos
corresponden al analisis de extracto Sangre de drago (Croton lechleri) en distintas
concentraciones frente a Staphylococcus aureus ATCC 25923 y 27 cultivos al anélisis del
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extracto Sangre de drago (Croton lechleri) frente a la bacteria Escherichia coli ATCC
25922.

Discusién

Los estudios en torno a las propiedades antimicrobianas Euphorbiaceaes son vastos y se
vienen realizando desde hace méas de tres décadas. La mayoria de ellos son hechos en
paises andinos y amazénicos como Per( y Brasil. Dentro de estas plantas de compleja
composicion se ha podido ya obtener resultados con el uso de algunas especies de Crotén
spp. Sin embargo, aquellos para C. lechleri no han sido claramente determinados. Las
extracciones se las efecta mayoritariamente como diluciones alcohdlicas, aunque cuando
el extracto es utilizado de forma pura de la corteza como latex u de forma oleica, los
resultados son mas prometedores, especialmente si se lo utiliza como coadyuvante de
otros productos tales como Clorehexidina donde el producto potencializa su accion.
También se puede encontrar diversos productos comerciales en el mercado con también
diversas composiciones. Los estudios que pretenden determinar su DMI a partir de su
Fito toxicidad requieren altas dosis para inhibir el crecimiento de bacterias. Dentro de
esta familia existen algunas plantas que tienen una mayor carga de compuestos fendlicos
como el Acido Géalico que favorece el control de microrganismos. La composicion de la
planta depende ademas de la especie, de su ubicacion geogréafica y forma de extraccion.
La mayoria de estudios se los realiz6 In Vitro y en aquellos que se utiliza la planta In Vivo
se ha evidenciado un detenimiento de la replicacion de los procesos bacterianos, por lo
que su poblacion no incrementa. Esta informacion sobre la Familia Euphorbiaceae se ve
resumida en la Tabla 2.

Tabla 2. Estudio Retrospectivo de las plantas de la Familia Euphorbiaceae usadas
como agentes antimicrobianos

Autores Planta Extraccion Evaluacion  Agente Bidtico  Resultado
. Efecto en la . -
Chen, et al., Croton lechleri Extragt(_)s poli proliferacion Bacﬂlu_s sybtllls_ N/D
(1994) - fendlicos celular Escherichia coli
Identificacion Inhibicién de
Staphylococcus
Peres, et al Croton Extracto . de Salmonella a_Igu_n 0s
! " - Biomoleculas y principios
(1997) urucurana metandlico L aureus .
Actividad himurium activos de la
Antimicrobiana P muestra
Extractos Pseudomonas
. aeruginosa, Inhibicién
comerciales de .
Larrea Castro, Croton lechleri diferentes Respuesta DMI  Staphyloccoccus  dependiendo
etal, (2003) —— - Inhibitoria aureus, el origen de
localidades del Eschericchi |
Pert schericchia a muestra

coli
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Tabla 2. Estudio Retrospectivo de las plantas de la Familia Euphorbiaceae usadas
como agentes antimicrobianos (continuacion)

Autores Planta Extraccion Evaluacion  Agente Bidtico  Resultado
Concentracion
minima
inhibitoria Inhibicién
Tamariz Ortiz, Croton lechleri Extracto Puroen  (CIM)yla Helycobacter  dependiendo
etal, (2003) ——— Dilucion concentracion pylori el origen de
minima la muestra
bactericida
(CMB)
Staphylococcus
aureus ATCC
Le6ny _ Resp_ugsta_ DMI 25_923, _
Santiago, etal., Croton lechleri Crotoq lechleri Inh_|b|tor|a en  Escherichia coli Coadyuvante
(200’7) T + Quitosano Disco post ATCC 25922y
irradiacion Pseudomonas
aeruginosa
ATCC 27853
Salmonella
typhimurium,
Extracto de Escherichia coli
[;all C(%Sggé;}t z;rr:)ttr?enri aceite (78% DMI In Vitro , Inhibicion
" Estragol) Sthaphylococcus
aureus, Shigella
flexneri
Croton Pseudo_monas
Selowa, et al. megalobotrys; Extracto de . St:srz;%::]gosgéus A
(20(’)9) ' C._ aceite DMI In Vitro aureus, Inhibicion
S
' coli
Cromatografia
o . para _ .
Rossi, et al., PEnC'p!?. AC(thVO Extracto de determinar Eslgher:jchla coli ReQuc_e etl
(2011) SPECINICO € . teza en aceite  Dosis Minima Y " ondomonas — crecimiento
Croton lechieri L aeruginosa bacteriano
Inhibitoria
(HP-TLC)
Preventivo en la
Rossi, et al., Croton lechleri Extracto de C. Anti muta proliferacion de N/D
(2013) =~ lecherien aceite génico Céncer Colon
rectal e Higado
Rossi, et al., Croton lechleri Extracto de C.  Control in vitro Salmonella N/D
(2013) = lecherienaceite de Salmonella  typhimurium
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Tabla 2. Estudio Retrospectivo de las plantas de la Familia Euphorbiaceae usadas
como agentes antimicrobianos (continuacion)

Autores Planta Extraccion Evaluacion  Agente Bidtico  Resultado
Respuesta In Bacterias
Corrales Evaluacién del g/ itro fie aer:olb Icas, Controla el
Ramirez, et al., Croton lechleri extracto hacterias Staphylococeus crecimiento
' v o aisladas de aureus (ATCC) .
(1997) etanélico e bacteriano
Ulceras y Escherichia
dermicas coli (ATCC)
Producto SB Fqu;(;;elraapla
Texeira, et al., Croton lechleri 300 como re\fencion de Preventivo en N/D
(2016) = extracto de pres Diarreas
Diarreas en
corteza
Terneros
Fluido terapia Flora intestinal
Producto SB P (Firmicutes,
. para la .
Texeira, et al., Croton lechleri 300 como revencion de Bacteroides, N/D
(2016) R — extracto de pD_ Proteobacterias
iarreas en
corteza Terneros
Bifidobacterias)
Identificacion
Aviles Actividad
Hidalgo, et al., Croton lechleri ~ Extracto Puro  Antimicrobiana Streptococeus N/D
mutans
(2018) en halos de
inhibicion
Staphylococcus
Disolucién en aureus, Inhibicion de
Garcia Diaz, et . . I,Ex_tractos Respuesta de ES.Che”Ch.'a a_lgu_n 0s
Croton linearis  organicos de los . o coli, Candida principios
al., (2019) . Fito toxicidad : .
Biocomponentes albicans , activos de la
de hojas Asperigillius muestra
fumigatus
A partir de
Identificacion Acido Galico
de Principios y su
Diedrich, etal, Croton lechleri _Ac_t|_vos que Cromatografia N/D mayo“t_af',a
(2021) justifiquen las composicion
propiedades de
cicatrizantes Compuestos
Fenolicos
Pseudomona
aeruginosa;
Klebisiella
. I.DO. Extracto de pneumoniae,
Nasicimiento . . Respuesta In  Staphyolococcus S
. Croton lechleri aceite (78% . . ) Inhibicién
Silva, etal., ———— Estragol) Vitro a 4 Dosis aureus;
(2022) g Escherichia
coli;
Enterococcus
faecalis
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Tabla 2. Estudio Retrospectivo de las plantas de la Familia Euphorbiaceae usadas
como agentes antimicrobianos (continuacion)

Autores Planta Extraccién Evaluacibn ~ Agente Bidtico  Resultado
Croton
Vasconcellos, argyrophyllus Extracto de Aceite Streptococcus
Croton . escencial + Coadyuvante
et al.,, (2023) . corteza en aceite s spp.
pluriglandulosus Clorehexidina

Especificamente para el control de Staphyloccoccus aureus y Eschericchia coli se han
utilizado diversos extractos etnobotanicas resumidos en la Tabla 3. Las dosis de
inhibicion en los extractos son relativamente altas y su efecto inicia a partir de los 600
mg/ml; sin embargo, existe inhibicidn con dosis de 600mg/ml o mayores dependiendo la
planta y su origen. En relacién a concentraciones las diluciones superiores a 50%
presentan ya una respuesta inhibitoria, sin embargo, los resultados son més favorables
mientras mas pura es la dilucién (100%). Dosis bajas son utilizadas para potencializar el
efecto de otros productos comerciales, utilizados en diversos usos como el Quitosano.
Cuando se logra identificar los principios activos la dosis de aplicacion disminuye
considerablemente y sus efectos inician con dosis de 150ug/ml. Se asume también que,
dado a su efecto cicatrizante, el producto evita la propagacion de bacterias, productos de
su propia accion, es por esta razon que se lo usa en diversos procedimientos quirargicos
como por ejemplo en tratamientos bucales. El producto controla varias bacterias
aerobicas, intestinales (Firmicutes) y otras enterobacterias. A pesar de esto la respuesta
reportada hacia E. coli es muy baja y la respuesta hacia S. aureus es media, pero con altas
dosis.

Tabla 3. Estudio Retrospectivo de los Efectos Antibacterianos sobre Staphyloccoccus
aureus y Eschericchia coli

Autores Planta Agente Biotico Efecto Dosis Resultado
Chen, et al., Croton . . No existe efecto
(1994) lechleri Escherichia coli citotoxico 900 mg/ml, N/D
Existe efecto de Inhe:lb '3:%2 de
Peres, et al., Croton Staphylococcus algunas N/D rigci 08
(1997) urucurana aureus biomoléculas a([:)tivospde la
(Hex/DCM)
muestra
No existe efecto
Larrea Staphyloccoccus p?rrw?:lisi(i/ c:a“’ Inhibicion
Castro. et al Croton aureus, hallindose 50% a 100%  dependiendo el
! " lechleri Eschericchia . para S. aerus origen de la
(2003) X coliformes en la
coli - muestra
muestra previo a la
siembra.
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Tabla 3. Estudio Retrospectivo de los Efectos Antibacterianos sobre Staphyloccoccus

aureus y Eschericchia coli (continuacion)

Autores Planta Agente Biotico Efecto Dosis Resultado
Bidens pilosa Todas las plantas
L., Bixa presenetan algln
orellana L., efecto contra S.
Cecropia Staphylococeus aerous mientras J. Las dosis
. peltata L., secunda, P. .
Rojas, et al., Cinchona aureus ATCC, , ulchrum. B superiores a 0.6 Inhibicion
(2006) R Escherichia coli P . pg/ml presenta
officinalis L., orellana L, J. y -
L ATCC mas efectividad
Gliricidia secunda y P.
sepium H.B. & pulchrum presenta
K, Jacaranda mayor actividad
mimosif frente a E.coli
Ledn Staphylococcus Concentracion
Santia Oy ot Croton aureus ATCC, Efecto en S. aureus minima S. Coadvuvante
al (2%0’7) lechleri Escherichia coli y no en E. coli aureus es Y
B ATCC 0,025g/10mL
Existe
sensibilidad
con dosis de
Escherichia coli egtfarzgr{ﬂtga
Da Costa, et Croton , Inhibicién de 1ma/ml a Inhibicién
al., (2008) zehntneri Sthaphylococcus Crecimiento grm q
AUreus exepecion de
' Salmonella
donde no se
determina
actividad.
Croton . Staphyloccoccus 0,625 mg/ml
megalobotrys; S
Selowa, et al., C aureus, Inhibicion de para S. aerous y Inhibicién
(2009) . . Eschericchia Crecimiento 1,25 mg/ml
steenkapianus; coli ara E. coli
C. silvaticus P '
Efecto
Antimicrobiano del
Principio principio activo
Rossi. et al Activo con 10,10 mg/ml 100 ma x caia Reduce el
. " Especificode Escherichia coli reduce el g xcaj crecimiento
(2011) o petri -
Croton crecimiento bacteriano
lechieri microbiano, hasta

100mg/ml detiene
el crecimiento
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Tabla 3. Estudio Retrospectivo de los Efectos Antibacterianos sobre Staphyloccoccus
aureus y Eschericchia coli (continuacion)

Autores Planta Agente Biotico Efecto Dosis Resultado
Control de la
poblacion aislada
Corrales Staphylococcus por una posible Dosis Controla el
Ramirez, et Croton_ aureus A.TCC. actividad equivalente a crecimiento
! lechleri Escherichia coli - - .
al., (1997) antimicrobiana. No 50% bacteriano
ATCC . N
existe crecimiento
de UFC
Alta actividad de . Inhibicion de
Staphylococeus las biomoleculas Dosis algunos
Garcia Diaz, Croton aureus, superiores a 19uno
: . S halladas (TE, CleF, principios
et al., (2019) linearis Escherichia C-6. E | 0,62 pg/mL del ivos de |
coli -6, EtOAc, CIM- principio activo activos de la
' F, ReF) muestra
S Existe mayor
Do Staphylococcus Inr_ub_lcnon de sensibilidad
Nasicimiento Croton aureus; crecimiento para con dosis de S
. - S todas las bacterias Inhibicion
Silva, et al., lechleri Escherichia 150 mg/mly
. desde los 37 .
(2022) coli; ma/ml esta es similar a
g 300 mg/ml.

En el presente estudio al no existir varianza en los resultados y al no estar determinado
un claro efecto bajo dosis bajas de 1%, 2%, 4%, 6%, 8% y 16%, ni a dosis altas de 80%,
90% o 100% como reporta la literatura, se procedié a realizar una comparacion
sistematizada y visual con otras investigaciones, diagramadas en la Figura 1.
Sistematizacion de Dosis Reportadas. Se observa que las investigaciones bajo la
circunferencia negra, no presentaron resultados prometedores o estan definidas claras sus
dosificaciones, las investigaciones con Croton lechleri, representadas en circulos de tonos
azules requieren en su mayoria dosis altas, mientras los reportes de dosis bajas son
aquellos en los que se han identificado y utilizado los componentes de la planta; Croton
spp representados con tonos azul oscuro requieren dosis medias y otros principios activos
representados en una circunferencia gris, requieren diversidad de dosis por lo que se
encuentra Unicamente visualizado en medio de la figura.
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Figura 1. Sistematizacion de Dosis Reportadas
Conclusiones

e De los resultados obtenidos podemos concluir que la sangre de drago (Croton
lechleri) no presenta actividad antibacteriana para las cepas de cepas bacterianas
ATCC; Staphylococcus aureus 25923 y Escherichia coli 25922.
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