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-����,� #�	������������ �,	����!����	�!����� ���������	������
#��������!��� ��	�.�!���#�������,�/�����	�����0�������)0���!�
!���  �		�
���!�����������������1���		�����!�����)���#�����!�
��,� #�	����� 234�5�#�������		�����!����� ���
�-��34��������
��$�##�6�� ��� �������� 7��� �$�#��� ��� $� ��� � ��� ��� �� ��!�)��
!����!��#	�������#��	����8��,�9��������7��		���7���� �������
#��� ������!�	����������������!�,�!����	���!�!�2�����������
#�����5�� ��$�##������ 2:��5� �� �	� � ���������� #�����!�	�!� ��
!�	� �������� ������� 2� ���	����� !�� 6 &������ ��$� ��!�!� !�	
#�	8&���5
��	���;�!��	�����#�������#���34�����!���#��� �� 
��,� #�	�����&������ ��� ��� 23<%5
� -�� ��$�##�6����	)�������� 	�
��9� ����!������	� �������$� ��!�!���	�&��
�����	�����!��
	�� ��,� #�	����� &������ ��� ��� =#	8��#�>� ��� !���  �		�,�� 9����
#���	����$�##�6����	���� �����	�� 
��?� ��	�����#����������� ��
������� #��� 	�� ��$�##�6�� ���	�!�� 2��� �  ���	��  ���	�� &�����	� �
��	)����5
��	�!��&�6���#��!��	��3<%����!�$0#�	
���)���?�  ��������
!��	��,��	�&0����	�#�	� ���� ��9���	��	�� ��##�6�����#�!����!�
	�� ��	��� ����� �$ �#��� ��9� ��� �/��!��� !��&�6���#��
� -�
����& �$0�� #������ �.�!�� ��� ���� ?�  �������� �$�#��)�� �� �
�,���� � ��8&����
� -��� 34��  �� ��� ������	� �� ��� ��� ������	
���!����� ��)�	��!���'�� ���!�����!������� �#�!���������7���
 @ &�#���	��� ��#6��#��
������� �!��	���)����9���!��	������)��
��#��	�&0����	��34������@�����!���$0���� ���	��/!�#��!�,�!���
7���2������
	�������
	���������� ������������	�������,�6��#��
�#���	��� '� �� 	�� $� ���!��� ������#�6����0��#��!�� 	�� ��$�##�6�
&������ ��� ��


A8&����!�	����� B�CCC
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� �0#�	��#���	���������&	/�B�CCC
���#��	�!
#��D!��D!���EED��F�E��E�
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��!�����������������1���		�����!��#��������)���!����,� #�	��

����234�5�7���#���� 8������		�����!����� ���
��	�G�;�!��	���#����
��� �&��� ��������0����#���,�9��� �#� �����#��6��#��
�-����,� #��
	������������!��	���#������� ��#���	���!����� ��������#�������#��
��$�##�6���� �:��
�����#�� ���� �&������!�	����!���#�����	��$ �#�
��,��?� ������ 	�� ��,� #�	����� ���8� ��� �������� ��� 	�� ��,	�#�6�
�!�	������������!��#������,�/����� �&��� �����	��������
�

-�� ��,� #�	����� ���,�/�� ��� ���� ��$� ��!�!� � �)�	����� ��
��0����#�����'� ��� �#� �����#��6��#��
������������� �&��� ��
 ��� ��� ����!���%��!��� F� HHG� #����� !�� ��,� #�	������ � ��#���	�
������ ����� ������ ��� ��9� ��
�(8��!�	� ��;�!��!�#?��� #����
� �������& ������!����/ �#������ �	���!�	��� 
�I� ���#������ ��
� ��#���	������� �&��� ����!�������'��$ �#�
�

-�� ��,� #�	����� �� �#�� �$�#�� � �� #�� ���� & ����� !�� 	�� ��,	��
#�6�
� -�� ��	�� ��� �#�6�� #��� �,�'�� ��&��$�#���)������� �� 	�
������!�$�#���#���!��	�����#���������#���������	�����0�������)0��
!�� !���  �		�
� �	� ��#���� #��� �	� ��� 	�� ���	�.�#�6�� !�� �&�����
������# �,������ #��!�#�� �� 	�� ��� �#�6�� !����# �� &�������
��	��  �����������7���?�#���7����	�� �����������!�#��!��!��	��
��$�##����������� ��������#�����������������0����������'�!�$0#�	

�	�����#���!��	�����$�##���������	�����#��������, ��	����	�!��@,	��
#��'�	���#����0��!��	�����0�������!���  �		�����#�!��)�.���'� 
E

�������	���
����	��	�	����������
�
(�#?��� ����!���� #������� 8����� ��!�#��� 7��� 	��� $� ���

��� ���	���� �������	����8��� �)�	�����
�����������!���#?�	����#��
G�����#���������$�#��!����� ���,� #�	�������F��2E�
�;5�� �������
,���$� ������� ���	���� ����!��	���#��	����GG�� ���?��, ���'��F�

��9� ���2�!�!�� ���!���!���H
G����������� )�	���G�H1�����5
�

����G1E���E
�;�!��	���#��������)���!����,� #�	���������$�#��
!���������� �	���� ���!��� �&������ ���	���� 
����	���)�	��#�6�
!�����#�������1���#�������2F�;5�� �����#�!���� ��#���	��������
�	���!��������8��#��������� ���
�-���	�#�	�.�#�������8��#������
!�� 	�� ��$� ��!�!� $�� ��� 	��� &��&	���� 	��$8��#���� �	� ��� ���
&������ ��� ����	���	�� ��'�	���?�����
�-��	��$�!���������,� #�	���
��� �&��� 6�� �!�������������������!�)�!����!�	���!��������8���
#�������� ���7���	����$� ��!�!�!�	�� �#���&������ ��� ������	����
�6���	�����9�����!�� �.��,	��#�
��	�E�;�!��	�����#�������� �������
,������#�!������!��������#�6��� �)����� 	����,� #�	����
�������
����!��	������!�!��	���#�����	����$� ��!�!����� �����6�#������
!� �#�6���$��, ��'��/ !�!��!������
�-���#��,����#������,	���#��
��$� ��!�!���	���� �� �)������?�		� �������E;�!��	���#�������
	��� �!��& �$0���!���6 ���!�� �����
�-��#��$� ��#�6��!����,� #�	��
������!������� ��,���!��	�,� ��� ��������!�� ��	�.� ����11;�!�
	���#������#���?�		�.&���?��������	6&�#����0��#�������	�G�;�'�����
	��������!��2������
	�������
	����������HG;�!�� 	��������
� �����)��!����� ����8	����
�-�� �������#�����	���! �&������!���#�6
@��#������������#�������!�	���!��������8��#�
H

I� ������!������#������E��#�����!����,� #�	�������� ���	���� 
�����#������� ���� ��$�##�6���� �:������ ��,� ,����!�	��� !�����!�
A� 0�
�����	�����!��������#	�'� ���1E�?��, ���'��F���9� ���#����!�!
� ���!���!��E�
�����������	���������!�	�!��&�6���#�
��	�F�
H;
!��	�����!�)�!����� ������ ��9� ��
�����!����$�#� ����1��	�#�	�.�#���
��������E����#������
��6	������1�#��������!���#�6����#��#�6��#���	�
$� ��� ��	���� 
� -��� 	�#�	�.�#������ $�� ��B� &��&	���� 	��$8��#��
2E1
G;5���	�� ��2��
�;5����7��	����2��
F;5����� ����&������ ��� ��
2�
F;5�'������&���2�;5
�����$ �#���#�������,�� )� ���#��!�#���
������#��	���!��$�)� �,	��
�-��!� �#�6��� ���!���!�	� � ���������
$���!����������
�����!����$�#� ����E� ��##�������!)� ������	���! ��
&��� '� ������	� ���H1� #�����!��2������
	�������
	������
� ����
#�������� �&��� 6� �������#���� ��� ����	�������������!��	���! �&��
������,� #�	�����'�?�,�����#����#��� �������#����@	���	�
��	�G�
F;
!��	���G����#�������7����������� !�� ���!�	���&������������#� 6
F
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-���#��,������� 	�� ������!�!��#������!����� ��&������ �� ��
�/���#���'���� ��� ���!��	��������!�!��$�#����	��)�	�� �,�	�!�!
!�	���#��������	����,� #�	����


����)�!�����7���	��34�����������$� ��!�!�� �)�	����������!�
�	����!��� ������ ��� 	��� ��#������ ��!��� ��	�.�!��� #���� ��� 	��
��0�������)0���!��!���  �		�
��!��8���	��34��'������������$�����
��� �)/��!�	�#��! ��#	8��#��!����$� ��!�!���	���� 


�	�!��&�6���#��!����,� #�	�����&������ ��� ���23<%5�������!�
?�#� �������	��/!�#��������#���#������!�	������#��	�!���������$� �
��!�!
1
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-��34����� �  ���	�� ���������������� �  ���	������	��� �	��
��,�	��� �	��
�������	�����������!����� ��!����$�#�!���'� ���)�!��
��!������#� �&0��	��� ��#6��#�
G

-����,� #�	�����!�	�� �#���� ��� ������� �� �������!��� ������ 
#��������)� ��!�!�!���� �����$� ��!�!���� �	6&�#����� ���	��

���$ �#������7����	���#�������������$�������0�������� �	6&�#��
#	� ����� ���0�7���� ���������� �����?����� ���# 6��#��
�-��������
!������# �,��	6&�#���!�� ��������)�#���������!����!����$�#� ��	
)� !�!� ����# �� &���������)�	�# �!����� �����!���!����� � 
��$�##�6��� ��� ��� �#�  �����'�#��#����������� ������������	�
���
�	� ����!�� ������	6&�#�� !�� 	��� ��#������� �$�#��� �	� � �#���� !�
#� �#�6�
�-���#��,������$	����� ����� �!�#���$�, ���������	�������
���#�	�#�� �'��	�� /�� 
�������#��,������!�#����	�#��! ��#	0��#�
!�� � ����0�� �,�� �#��)�� 7��� ���!�� �� � ����	� �� ��&����� ��
� �	
#��,��� ��$	����� ��� '� 	�� $�, ����� ���!��� 		�)� � �� ���������
��$��!�,�	� �!�	�#8	�.� ���	�'�#���� ��,�� �##�6��#�	�#���	�����	���
�@	���	�
���-���$�, ������/	)�#��� ��� �	�'�� ��� �	����!���� �)��
#� �?�! ���$ �����#���	����� �#�6��!������,�#���� ���	���#�	�#���	
#��#��������
��

����������&	��	�������$����#������#	0��#���!��	����,� #�	����� ��
��	����?���#��,��!�
�-��!����� �#�6��'�	���#��!�#��������#��	��
#� �#�� 0���#�����$	�'�������	��	���0�!�#��!�� �#�0!��
��

-��� ��$�##������!�� 	�� )�9�&�� ���� ��#��!� ���� �� 	�� ��,� #�	����
 ���	
�-���#��,���� ��$	����� �������� ��������� �!�#����	 �!��
!� �!�	�� �$�#���� ��� �	�'�� �!�#���� ������'��!��������		� �7��
���!����� �#�����!������������!�	�������� ��� �	
�-����$� ��!�!
� �& ���)��� ��������	�� ���	����#�������� �� �$� ��#�6��!��@	#� ��
��$�, ��������#�	� 
�-�����#��#�6��!����� ���#�����# �?����� ���'
� ����8#�!��9�����#���	��������,�	�!�!�!��!���#�� ��	���# �� &�����
��� ��)�	�# �!����!������ 	�������!������# �,��	6&�#���!�� �����
!�,�����&� � �	��� ������)�	��#�6��!��34�
�3��,�/�����!�������
 �#� �� �$�#����� ��� �	������=?�'��!��&�	$>
��

�	������������	����#�!��#���!����,� #�	����� �	�#����!��#����	
�@�� ��!��?�/���!���������#��� �����!����#����	�����#����
����#�����!���?�� ���	��!�����	��!��# ��#�6��!��#�����!��34�����	�
� 6�����
�E���� -�� �#�& �$0�� � ��� �#��	� '� �	� ! ���9�� � ����� ����	
�������)�����!�	�!�!���!��&�6���#���'��� ��/���#��
�H

-��!�������#�6��!��2�����
	����������!��		�)� ���	����$�##�6��!�
	���6 &�����&�����	���'��	���� ���� �� �!�#�� ����#�	����
�F������
?�		�.&������!����� �#�����!��!��$��#�6�������	�����$� ��	�!�!


-����,� #�	����������������!������	� � 	�����$� ��!�!���!�
� �������6�� �����	�� #���� 	�� �0$�	��� '� �	� #?��# �� ,	��!��� #��� 	�
��� �#�6��!��@	#� ������������'��!������0�����&����	��
�1���

����������!���#����E���#�������#���:���'�3<%������	���;�!�
	��� #����� ���  �&��� 6� ��$�##�6�� ��� 	��� ����0#�	��� '� 	�� � 6�����
� �	
� �����������$�#��)�������!��	�& � �#���	���� �����������,� #�	���
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EG

"�� 	�� ���� �� ������ ��������� ��� !��� ��!�� 7��� ���� �A�

Suprarrenal

Disfunción

célula β

Redistribución

de la grasa

Resistencia

insulínica

SOP

Figura 1. En humanos un modelo clásico de EPA es la hiperplasia virilizante
congénita por déficit de la 21-hidroxilasa, una enzima clave en la
esteroidogénesis suprarrenal. En ella, la excesiva producción de andrógenos
por la suprarrenal del feto produce una autoandrogenización lo que lleva a
una disfunción betapancreática, redistribución de la grasa y cambios de la
morfología ovárica de tipo poliquístico.
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Tabla 1. Concentración sérica de esteroides sexuales y volumenes ováricos en madres
normales (MN) y madres con SOP (MSOP) en la 4ª y 8ª semana posparto y 8 semanas
después del destete. (Adaptado de Sir-Petermann y col. Hum Reprod. 2002; 17: 2573 - 2579).

Valores expresados en promedio y rango
a p < 0.05 entre 4ª semana posparto y 8 semanas después del destete
b p < 0.05 entre la 8ª semana posparto y 8 semanas después del destete
c p < 0.05 entre MN y MSOP.

Volumen
ovárico (cm3)

0.22

(0.10 – 0.34)

0.37

(0.1 – 1.26)

0.17

(0.10 – 0.35)

0.36

(0.10 – 0.98)

0.28

(0.25 – 0.32)

0.44

(0.14 – 0.94)

Testosterona
(ng/ml)

Androstenediona
(ng/ml)

Estradiol
(pg/ml)

0.83

(0.20 – 1.28)

2.42

(0.5 – 8.0)

0.59

(0.40 – 0.90)

2.34c

(0.4 – 9.89)

1.22b

(0.71 – 1.81)

2.59c

(0.76 – 6.7)

14.95

(10.0 – 34.0)

19.36

(10.0 – 35.8)

30.56

(10.1 – 95.0)

15.06

(10.0 – 44.0)

58.0a

(20.0 – 140.0)

15.6c

(10.0 – 48.0)

5.28

(3.3 – 7.4)

9.59 c

(3.85 – 15.6)

5.74

(4.40 – 7.70)

9.84 c

(6.10 – 18.05)

5.50

(4.7 – 7.2)

9.94 c

(5.9 – 23.1)

4ª semana

MN

MSOP

8ª semana

MN

MSOP

Destete

MN

MSOP

Figura 2. Concentraciones de androstenediona y testosterona (ng/ml) en
embarazadas normales (EN) y embarazadas con SOP (ESOP) durante las
semanas 10-16 y 22-28 de gestación. Los valores se expresan en mediana ±
SEM. *p < 0.05 ajustado por índice de masa corporal. (Adaptado de Sir-Petermann
y col. Hum Reprod. 2002; 17: 2573-2579.)
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Figura 3. Origen del síndrome de ovario poliquístico: ¿Una condición prenatal?
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Universidad Nacional de Buenos Aires, Hospital Español de Buenos Aires,
Buenos Aires, Argentina.
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Artículo breve escrito por el
autor para la edición en papel.
El artículo amplio se publica
en SIIC En Internet:
www.siicsalud.com/dato/
dat043/05513014.htm
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Tabla 4. Tasa de recidivas y complicaciones de enucleaciones tumorales.
Recidivas locales en casos benignos
Casos malignos
Atrofia testicular
Hematoma testicular
Orquitis / epididimitis

0 / 37
0 / 347
3 / 37
3 / 37
1 / 37

Tabla 2. Sensibilidad y especificidad del examen de secciones congeladas (ESC).
ESC

Malignos
Benignos

Diagnóstico definitivo

Malignos
347/347
0/347

Benignos
0/347
37/37

Sensibilidad (%)

100%

Especificidad (%)

100%
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Tabla 1. Tumores testiculares y origen.

Tumores malignos de
células germinales
Tumores testiculares
benignos

N
347

37

%
90.4

9.6

Seminomas
No seminomas
Quistes
epidermoides
Tumores de células
de Leydig
Cistoadenomas
Quistes simples
Hemangionas

N
122
225
17

13

2
2
2

%
35.2
64.8
46.0

37.8

5.4
5.4
5.4

Tabla 3. Tasa de fracasos del examen de secciones congeladas en la
diferenciación de seminomas, no seminomas y lesiones benignas.
ESC

Seminomas
No seminomas
Benignos

Seminomas
112/122
17/225
0/37

No seminomas
10/122

208/225
0/37

Benignos
0/122
0/225
37/37

Tasa de fracasos
(%)
8.2
7.6
0

Diagnóstico definitivo

Más información en www.siicsalud.com:
bibliografía completa, trabajos del autor y full text.
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������
�%��������������	� �!��� �)��#�6��!�� 	��� ����  ��#�����
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Tabla 2. Resultados terapéuticos para los pacientes incorporados en el
programa en 2002.
Pacientes

Casos
nuevos

Recaídas

Tratamiento
exitoso

262
(67.6%)

111
(53.7%)

Muertes

10
(2.6%)

10
(4.8%)

Fracasos

30
(7.7%)

24
(11.6%)

Suspensiones

23
(5.9%)

17
(8.2%)

Traslados

63
(16.2%)

45
(21.7%)

Total

388
(65.2%)

207
(34.8%)

Tabla 3. Resultados terapéuticos para los nuevos casos de TBC pulmonar
con esputo positivo registrados en 2002 (1ª, 2ª, 3ª, 4ª cohortes).
Pacientes
Residentes
locales de
Ingushetia
116
IDP
62

Curados
81

(69.8%)

34
(54.8%)

Fallecidos
2

(1.7%)

1
(1.6%)

Fracasos
13

(11.2%)

5
(8.1%)

Suspensiones
6

(5.2%)

2
(3.2%)

Traslados
14

(12.1%)

20
(32.3%)

Tabla 1. Pacientes con TBC incorporados en el programa (2002-2003).

ZN: Ziehl-Nielsen.

Casos nuevos, TBC pulmonar Recaídas, TBC pulmonar TBC extra-
pulmonar

70 (6.8%)

Total

1026
(100.0%)

Tinción ZN +
286 (46.7%)

Tinción ZN-
326 (53.3%)

Tinción ZN+
148 (43.0%)

Tinción ZN-
196 (57.0%)

612  (59.7%) 344 (33.5%)

Más información en www.siicsalud.com:
bibliografía completa, trabajos del autor y full text.
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autor para la edición en papel.
El artículo amplio se publica
en SIIC En Internet:
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dat043/05601009.htm
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/��	01 Principales características de los casos con defectos septales auriculoventriculares en estudios fetales y posnatales.
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Referencias: ais = aislados, AC = anomalías cromosómicas, T21 = trisomía 21, AEC = anomalías extracardíacas, Ris = isomerismo derecho, Lis = isomerismo
izquierdo, BAV = bloqueo auriculoventricular.
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10021, EE.UU.
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 �		�� ����	�� ��� !���  �		��� !��������)��� ��� �� �	��� !�� �)��#�

���!�,�	� �����	��!�	���'�� 6������� ��!6�#�#�������������#��
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�A� ��� ��	�!���	���$8 ��#���!������/ &�#��

!������ �������$�#�#��������#�������#����A�
�3��,�/����������

!������ ����!����#�������#���� ���� ����!�	� �����#� #�!�����'�	�

�$�#�#���!���� ������#����	����	���������	��$����� �����2#���	�.

�������5�'�	��# ����� ����


N���	�����������������.6��	���� ��/���!��?���# �����D� �����

'� ��� ��)����&�� ��� �����	��� �� #�	/���#��� 2 ��6�� � ���&/��#�� '

��  ��5��� ����!� ��!������ � 	������	�?��, �
�A� ��	�������

�������?��)�����7���	���?���# �������������!��� �,�'���#���$�#�	��

!�!�����	������ ����! 0����� ���'��$�#�#����� ���	�#��� �	�!�

	����##�����!���������  ������,	�������	���$� ����� #�	/���#�


Información adicional en
 www.siicsalud.com/dato/dat044/05712012.htm
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La terapia con aerosoles en el asma bronquial

Sunita Sharma, Columnista Experta de SIIC

Institución: Indira Gandhi Medical College and Mayo Hospital,
Nagpur, India

La administración de medicamentos en aerosol es la vía lógica en

el tratamiento del asma debido a que la llegada de la droga a la

pequeña vía aérea es máxima y los efectos sistémicos no deseados

disminuyen al mínimo. Actualmente, la mayoría de las drogas que

se utilizan para el manejo del asma están formuladas en aerosol y

existen distintos sistemas de administración que dirigen la

medicación al paciente, como nebulizadores, inhaladores con

dosis medida con espaciador o sin éste, inhaladores de polvo.

Aun así es difícil determinar con exactitud a qué lugar del pulmón

debe dirigirse la medicación y cuál es el sistema de administración

más efectivo. Con el propósito de superar las desventajas de los

sistemas de administración en aerosol, se introducen nuevos

sistemas. La selección del sistema depende de muchos factores

entre los que se incluyen: la edad del paciente, la habilidad para

cooperar, la gravedad del asma entre otros. Mientras los estudios

demuestran las ventajas de un dispositivo en relación con otro, los

expertos recomiendan que la técnica de inhalación es más

importante que el dispositivo en sí mismo. Esta revisión ilustra

acerca de los diferentes sistemas de administración de aerosoles,

sus ventajas y desventajas y ofrece una guía para la selección del

sistema de administración más adecuado.
Artículo completo: www.siic.info/saludiciencia/135/144.htm
Extensión aproximada: 11 páginas

Haplotipos HLA de riesgo en la
enfermedad celíaca

María A. Ramos Arroyo, Columnista Experta de SIIC

Institución: Hospital Virgen del Camino. Servicio Navarro de Salud-
Osasunbidea, Pamplona, España

Los genes HLA-DQ constituyen los factores genéticos de mayor

susceptibilidad para padecer enfermedad celíaca (EC). Pero no

todos los genotipos DQ representan el mismo riesgo y, muy

probablemente, existen otros genes con importante influencia

en la patogénesis de esta enfermedad. El presente estudio

analiza los haplotipos DQB1 y DRB1 en la población celíaca de

Navarra (España) y estudia el posible efecto del polimorfismo

de la región reguladora 5' del gen HSP70-1 como factor

adicional de susceptibilidad. Nuestros resultados demuestran

que los heterocigotos compuestos DQB1*02-DRB1*03/

DQB1*02-DRB1*07 y los homocigotos DQB1*02-DRB1*03

tienen riesgo significativamente superior (OR = 8.23 y

OR = 22.0, respectivamente) en relación con los portadores

heterocigotos (OR = 1.88), datos que soportan la hipótesis del

efecto dosis de DQ2 en el desarrollo de la EC. Además, el alelo

HSP70-1*C en heterocigosis y homocigosis, representa un

riesgo 2 y 4 veces superior, respectivamente, en los no

portadores de los haplotipos de riesgo (DQ2-DR3/DQ2-DR3 y

DQ2-DR3/DQ2-DR7). Esta misma tendencia se observa entre

los portadores de esos haplotipos, si bien no llega a ser

estadísticamente significativa. Estos resultados indican que el

alelo C de la HSP70-1 forma parte del haplotipo de riesgo en

nuestra población y constituye un factor de susceptibilidad

adicional de padecer EC.
Artículo completo: www.siic.info/saludiciencia/135/145.htm
Extensión aproximada: 7 páginas

Resúmenes de artículos originales recientemente aprobados que, por razones de espacio, no pudieron publicarse en la
presente edición.
Las versiones completas de los trabajos de Papelnet SIIC pueden consultarse libremente, hasta el 31 de noviembre de 2005,
en las páginas de www.siic.info que se indican al pie de cada resumen.
Los logotipos que acompañan los títulos son publicados por solicitud expresa de los autores y de las instituciones participantes
en los estudios.

Enfermedad de Chagas: los receptores
solubles como reguladores del factor
de necrosis tumoral

Edgardo Moretti y Beatriz Basso, Columnistas Expertos de SIIC

Institución: Facultad de Ciencias Médicas, Universidad Nacional de Córdoba y
Departamento Diagnóstico y Tratamiento, Servicio Nacional de Chagas,
Córdoba, Argentina

El factor de necrosis tumoral alfa (TNFα) actúa sobre las células

blanco a través de sus receptores TNFR1 (o p55) y TNFR2 (p75),

cuyas formas solubles (TNFRs) son capaces de unirse al TNFα
con alta afinidad. En este trabajo se efectúa una breve revisión

acerca del posible papel del equilibrio TNFα/TNFRs en la

enfermedad de Chagas experimental, y se presentan los

resultados de un estudio en niños chagásicos. En el modelo

experimental, los ratones susceptibles a la infección por T. cruzi

tuvieron, en el período agudo, valores séricos de TNFα,

medidos por ELISA, marcadamente aumentados respecto de

ratones resistentes. En cambio estos últimos mostraron un gran

exceso de receptor libre, determinado por la relación molar

p55/TNF y p75/TNF. En animales infectados y tratados con

benznidazol, el perfil fue idéntico al de ratones no infectados.

En niños chagásicos se observó un discreto incremento de

TNFα, en tanto ambos receptores estuvieron significativamente

elevados, así como la relación p55/TNF y p75/TNF. Estos

resultados sugieren que en enfermedad de Chagas

experimental y humana, el equilibrio entre TNFα y TNFRs puede

tener un papel importante en la resolución de la infección,

posiblemente por neutralización de los efectos deletéreos del

TNFα a nivel sistémico mediada por sus receptores solubles.
Artículo completo: www.siic.info/saludiciencia/135/142.htm
Extensión aproximada: 8 páginas

Freqüência de Trichomonas vaginalis, Candida
sp e Gardnerella vaginalis em citologias
cérvico-vaginais

Sheila Jorge Adad, Columnista Experta de SIIC

Institución: Faculdade de Medicina do Triângulo Mineiro,
Uberaba, Brasil

Objetivo: Verificar a freqüência dos principais agentes

causadores de vaginite –Trichomonas vaginalis, Candida sp e

Gardnerella vaginalis– em cinco diferentes décadas. Material e

métodos: Estudo retrospectivo em 30 508 citologias cérvico-

vaginais realizadas no Serviço de Citopatologia da Faculdade de

Medicina do Triângulo Mineiro, durante os anos de 1968,

1978, 1988, 1998 e 2003. Resultados: Em 1968 diagnosticou-

se infecção por Trichomonas vaginalis em 10% das citologias e

Candida sp em 0.5%. Em 1978 diagnosticou-se Candida sp em

5.1% dos exames e tricomoníase em 17.3%. Em 1988, 19.8%

das mulheres possuíam alterações citológicas compatíveis com

infecção por Gardnerella, sendo o agente mais freqüente neste

ano; na década seguinte a freqüência de Gardnerella diminuiu

para 15.9%, caindo para 14% em 2003. No ano de 1998, a

candidíase foi a infecção mais freqüente (22.5%), diminuindo

para 13.9% em 2003. Conclusão: Houve uma diminuição na

freqüência de infecção cérvico-vaginal por Trichomonas vaginalis.

Todas as infecções foram mais freqüentes nas pacientes abaixo

de 20 anos, em todas as décadas e, ao contrário, menos

frequentes em pacientes com 50 anos ou mais.
Artículo completo: www.siic.info/saludiciencia/135/143.htm
Extensión aproximada: 9 páginas
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Uso prolongado de sildenafil

Culley C. Carson III, Columnista Experto de SIIC

Institución: University of North Carolina,
Chapel Hill, EE.UU.

El citrato de sildenafil, la primera medicación por vía oral

aprobada a nivel internacional y ampliamente utilizada para

el tratamiento de la disfunción eréctil (DE), revolucionó la

terapéutica de esta patología desde que se introdujo, en

1998. Este inhibidor de la fosfodiesterasa 5 (PDE5) es

selectivo para el músculo liso del cuerpo cavernoso y facilita

la función eréctil. Su eficacia, seguridad y resultados clínicos

han sido estudiados ampliamente para un amplio espectro de

etiologías y gravedades de la DE. Más de veinte millones de

hombres han sido tratados en el mundo con esta droga, con

resultados excelentes, incluso en grupos de pacientes difíciles

de tratar como los diabéticos sin buen control glucémico, los

que presentan lesiones de la médula espinal y los sometidos a

prostatectomía radical. Al igual que con otros inhibidores de

la PDE5, el citrato de sildenafil está contraindicado en

pacientes que reciben nitratos debido a enfermedad cardíaca y

es seguro y efectivo en personas con trastornos

cardiovasculares que no reciben este tipo de drogas, como en

los que se emplean regímenes con múltiples drogas para el

manejo de la hipertensión, inhibidores selectivos de la

recaptación de serotonina y otros agentes empleados para los

trastornos cardiovasculares y en los diabéticos. La efectividad

del sildenafil en pacientes que lo reciben por hasta cinco años

ha sido demostrada, con eficacia y seguridad continua, sin

indicios de pérdida de efectividad o de taquifilaxia.
Artículo completo: www.siic.info/saludiciencia/135/146.htm
Extensión aproximada: 11 páginas

Uso de anticoncepción antes y después
del aborto terapéutico

Felicity Goodyear-Smith, Columnista Experta de SIIC

Institución: Department of General Practice & Primary Health Care School of
Population Health Faculty of Medical & Health Sciences University of
Auckland, Auckland, Nueva Zelanda

Se comparó el uso de anticonceptivos, antes y después de un

aborto terapéutico, en 1995, 1999 y 2002 en una clínica de Nueva

Zelanda, mediante una revisión de casos consecutivos, anónimos y

retrospectivos, de mujeres que concurrieron para la terminación de

su embarazo. En 1999 se halló que la interrupción de los

anticonceptivos orales en respuesta a los temores surgidos de la

publicidad respecto de su vinculación con el tromboembolismo

venoso fue del 9.5%. Casi el 50% de las usuarias de píldoras

combinadas informaron que su embarazo se había producido por

la suspensión del tratamiento, derivada del temor causado por los

medios al sugerir que esos productos conllevaban riesgos para la

salud, especialmente de “trombosis”. Estas mujeres que

suspendieron el tratamiento tenían significativamente menos

factores de riesgo identificados de tromboembolismo venoso que

las usuarias de píldoras que no lo habían interrumpido por ese

motivo. Los datos de 2002 indicaron la significativa declinación del

uso de anticonceptivos preconcepcionales y el aumento de la

elección del condón luego de la terminación del embarazo. Esto

fue así principalmente por el creciente número de mujeres asiáticas

que solicitaban el aborto. En 2002, 97% de las mujeres asiáticas

no utilizaron anticonceptivos o sólo utilizaron condones antes de

la concepción, y 62% eligieron condones o abstinencia luego de la

terminación del embarazo. Los anticonceptivos orales fueron

utilizados significativamente menos por las mujeres asiáticas que

por las europeas antes del aborto (2.2% contra 31%; p = 0.0002)

y luego de éste (23.5% contra 46%; p = 0.00006). Otros grupos

étnicos mostraron pequeños cambios respecto del uso de

anticonceptivos a lo largo del período de estudio.
Artículo completo: www.siic.info/saludiciencia/135/147.htm
Extensión aproximada: 13 páginas

Ecografía Doppler color epicárdica
intraoperatoria

Rune Haaverstad, Columnista Experto de SIIC

Institución: Department of Cardiothoracic Surgery, Trondheim
University Hospital and Norwegian University of Science and Technology,
Trondheim, Noruega

Durante las últimas décadas, en estudios clínicos y

experimentales se probaron diferentes dispositivos para la

visualización ecocardiográfica intraoeratoria de las arterias

coronarias y de la anastomosis de los injertos, sin lograr

amplia aceptación debido a sus muchas limitaciones técnicas.

Nosotros participamos en el desarrollo y la evaluación clínica

de un nuevo transductor de matriz lineal de 10 MHz GE

Vingmed especialmente diseñado para el barrido ultrasónico

vascular del epicardio durante la cirugía coronaria. En este

trabajo presentamos un resumen de nuestra experiencia

clínica con las imágenes epicárdicas, centrándonos en lo

siguiente: 1) detección y graduación de las estenosis de las

arterias coronarias, incluyendo la correlación entre la

angiografía coronaria y el ultrasonido intraoperatorio

epicárdico; 2) evaluación Doppler color de la arteria mamaria

interna izquierda (AMII) hasta la anastomosis de la coronaria

descendente anterior izquierda (DA) en cirugía de

revascularización miocárdica (CRM) sin circulación

extracorpórea (CEC); 3) correlación de la ecografía Doppler

color de las anastomosis AMII-DA durante la CRM sin CEC

versus la evaluación angiográfica realizada a los 8 meses de

seguimiento. El rastreo del epicardio por ultrasonido mediante

un nuevo transductor de 10 MHz permitió la visualización

satisfactoria de las estenosis coronarias y de las anastomosis

distales al injerto. Las lesiones proximales, los vasos

intramiocárdicos profundos, la tortuosidad de los vasos y las

calcificaciones extensas pueden limitar la calidad de las

imágenes. La visualización en tiempo real de las anastomosis

del injerto distal permite al cirujano llevar a cabo mediciones

precisas de los componentes de las anastomosis, logrando

que la CRM se realice de manera más refinada. Esto puede

mejorar aun más el pronóstico a largo plazo y la calidad de

vida de los pacientes que se someten a esta intervención. El

barrido ecográfico epicárdico debería ser empleado

particularmente para la evaluación de la anastomosis AMII-DA

cuando se va a realizar CRM sin CEC.
Artículo completo: www.siic.info/saludiciencia/135/148.htm
Extensión aproximada: 11 páginas

Epidemiología de la gonorrea
con relación a las minorías
étnicas

Satyajit Das, Columnista Experto de SIIC

Institución: University Hospitals Coventry & Warwickshire,
Coventry, Reino Unido

Las fuerzas, demográficas, culturales y económicas

–dinámicamente cambiantes– subyacen a las conductas

sexuales que determinan directamente la diseminación de las

enfermedades de transmisión sexual (ETS). La incidencia de

ETS se encuentra en aumento, aun en los países con

beneficios sociales y económicos sólidos e infraestructura de

servicios de salud. La incidencia de las enfermedades difiere

entre los grupos étnicos que muestran conductas sociales y

culturales diferentes. Diversos estudios investigaron el papel

de diferentes factores de riesgo en la transmisión de la

gonorrea en distintos países. Esta reseña analiza la incidencia

de gonorrea en diferentes países y poblaciones y la

interacción entre los diversos factores de riesgo.
Artículo completo: www.siic.info/saludiciencia/135/149.htm
Extensión aproximada: 10 páginas
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Esquistossomose hepatoesplênica:
aspectos ao US-Doppler

Giovanni Guido Cerri, Columnista Experto de SIIC

Institución: Instituto de Radiologia da Faculdade de Medicina da Universidade de São
Paulo, San Pablo, Brasil

As esquistossomoses se constituem em um grave problema

de saúde pública em várias regiões do mundo, tais como a

América do Sul, Caribe, África e Oriente Médio. Estima-se

que haja 8 a 12 milhões de indivíduos infectados pelo

Schistosoma mansoni no Brasil o que o torna entre as mais

importantes áreas de prevalência desta infecção. A forma

hepatoesplênica é a mais prevalente, mas a esquistossomose

mansônica pode comprometer outros órgãos: os rins

(glomerulonefrite); o pâncreas (alterações funcionais

exócrinas); os pulmões (hipertensão pulmonar, shunts

hepatopulmonares) e medula espinhal (meningite). O

US-Doppler tem sido aplicado em uma série de estudos

epidemiológicos de campo, em regiões de alta prevalência da

esquistossomose hepato-esplênica. O diagnóstico precoce

permite o tratamento e evita as complicações futuras. Os

achados diagnósticos que identificam a doença são

característicos e incluem a fibrose periportal e perivesicular,

atrofia do lobo direito, hipertrofia do lobo esquerdo e

esplenomegalia. Nas formas associadas as hepatites virais

deve-se descartar a possibilidade do hepatocarcinoma. A

ascite, pouco freqüente nas formas “puras” da

esquistossomose pode complicar o quadro clìnico nos casos

associados a outras hepatopatias. O objetivo deste trabalho é

revisar os critérios da esquistossomose ao Ultra-som Doppler

e os aspectos diferenciais com outras causas de hipertensão

portal.
Artículo completo: www.siic.info/saludiciencia/135/152.htm
Extensión aproximada: 10 páginas

Escherichia coli enteroagregativa,
su importancia como agente causante
de diarrea infantil

María Elena Rüttler, Columnista Experta de SIIC

Institución: Departamento de Morfofisiología, Facultad de Ciencias Médicas,
Universidad Nacional de Cuyo, Mendoza, Argentina

Escherichia coli enteroagregativa (EAEC) se reconoce cada vez

con mayor frecuencia como causa de diarrea en niños. El

método de referencia es la comprobación del patrón típico

agregativo en el ensayo de adherencia en células HEp-2 en

cultivo. El fenotipo agregativo está asociado con factores de

virulencia fimbriales (AAF/I y AAF/II) y citotoxinas (EAST1 y

Pet). Este estudio estuvo orientado a evaluar la utilidad de PCR

como herramienta para el diagnóstico de EAEC, comparando

los resultados con los obtenidos a través de la prueba de

referencia y a informar sobre la importancia de este agente

patógeno en la población estudiada. Se estudiaron 87 cepas

de E. coli clasificadas serológicamente como EPEC aisladas de

niños menores de 2 años, con diarrea aguda, atendidos en el

Hospital Materno Infantil Dr. Humberto Notti, de Mendoza. Se

realizó ensayo de adherencia y PCR para los genes de AAF/I y

EAST1. La sensibilidad fue de 94.4% y la especificidad del

78.26%. De acuerdo con estos resultados la técnica de PCR

puede utilizarse como prueba de tamizaje. Dentro de la

población estudiada se estima que la prevalencia de EAEC fue

de 3%. Teniendo en cuenta la importancia de EAEC como

patógeno emergente, se sugiere la implementación del

diagnóstico diferencial por PCR y su posterior confirmación

por el método de referencia.
Artículo completo: www.siic.info/saludiciencia/135/153.htm
Extensión aproximada: 17 páginas

Utilidad de un algoritmo diagnóstico
para el control de la leishmaniasis
cutánea americana

Carlos Alberto Rojas Arbeláez, Columnista Experta de SIIC

Institución: Universidad de Antioquia,
Medellín, Colombia

El suministro del tratamiento para leishmaniasis cutánea

americana (LC) en Colombia está condicionado a la

confirmación de la enfermedad por parte del laboratorio. Sin

embargo, la mayoría de las personas con LC no tienen acceso

a estas pruebas y nunca son tratadas, por lo que queda

expuestas al riesgo de desarrollar formas crónicas y

desfigurantes de la enfermedad. Dadas las características

epidemiológicas que predominan en la transmisión de LC en

Colombia, el diagnóstico y tratamiento de los casos son las

únicas medidas recomendadas para el control de la

enfermedad. Con el fin de validar la utilidad del diagnóstico

clínico para LC se desarrollaron reglas de predicción utilizando

principalmente información de las características clínicas e

históricas de la enfermedad. Pese al gran interés generado en

la comunidad científica, estos desarrollos no produjeron un

cambio en la forma de confirmar la enfermedad y asignar

tratamiento en el país. Los objetivos de esta comunicación

son: discutir las razones por las que la aceptación del

diagnóstico clínico para LC en Colombia sigue siendo poca,

comentar sobre futuras direcciones en la validación del

diagnóstico clínico y discutir las consecuencias que tendría un

programa de control para LC basado en un algoritmo

diagnóstico.
Artículo completo: www.siic.info/saludiciencia/135/150.htm
Extensión aproximada: 10 páginas

Tratamiento del cáncer de mama con ganglios
linfáticos negativos: ensayo aleatorizado

Fabrina Elsa Bologna, Columnista Experta de SIIC

Institución: International Breast Cancer Study Group (IBCSG),
Berna, Suiza

Antecedentes: En diciembre de 2003, el International Breast

Cancer Study Group, (IBCSG) informó los resultados de un

ensayo aleatorizado (Trial VIII) en mujeres premenopáusicas y

perimenopáusicas con cáncer de mama y ganglios linfáticos

negativos que investigó la quimioterapia secuencial y la

ablación química del ovario (goserelín) en comparación con

cualquiera de las modalidades solas. Pacientes y métodos:

Desde marzo de 1990 y hasta octubre de 1999, se

aleatorizaron 1 063 pacientes para recibir goserelín por 24

meses (n = 346), 6 cursos de CMF-clásico (ciclofosfamida

oral, metotrexato, 5-fluorouracilo) (n = 360), o 6 ciclos de

CMF seguidos por 18 meses de goserelín (CMF-goserelín;

n = 357). El promedio del seguimiento fue de 7 años, y el

resultado primario evaluado fue la supervivencia libre de

enfermedad (SLE). Resultados: Las pacientes con tumores con

receptores para estrógenos (RE) negativos lograron mejor SLE

si fueron tratadas con CMF (SLE a 5 años para CMF y

CMF-goserelín = 84% y 88% respectivamente contra 73%

para goserelín solo). Para aquellas participantes con RE

positivos, el goserelín administrado como única terapéutica

arrojó resultados similares a los regímenes con quimioterapia

(SLE a 5 años para goserelín solo y para CMF 81%, y para

CMF + goserelín, 86%). Conclusiones: Las mujeres

premenopáusicas con cáncer de mama RE negativo y

ganglios linfáticos negativos deberían recibir quimioterapia

adyuvante. Para las pacientes que presentan tumores RE

positivos, debería estudiarse con mayor profundidad la

combinación de quimioterapia con supresión de la función

ovárica u otros agentes endocrinos y el uso de terapia

endocrina sola.
Artículo completo: www.siic.info/saludiciencia/135/151.htm
Extensión aproximada: 8 páginas

Papelnet SIIC



h
tt
p
:/
/w
w
w
.s
ii
c
.i
n
fo

41

Salud(i)Ciencia, Año XIII, Vol. 13, Nº 5 - 2005
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en prestigiosas revistas biomédicas clasificadas por SIIC Data Bases.
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Carcinomas colorrectales resecables y mucosa normal adyacente

José Fernández*

describe para Salud(i)Ciencia su artículo editado en
Cancer Investigation 22(6)878, 2004

Gijón, España (especial para SIIC):
CD44s (isoforma estándar) es una molécula de adhesión per-
teneciente a la familia de proteínas de unión al ácido
hialurónico. Se expresa generalmente en todos los tejidos. En
tumores malignos se vio que CD44s actúa como molécula
asociada a metástasis, con múltiples funciones, tales como:
adhesión célula-célula, célula-matriz extracelular, migración
celular, presentación de factores de crecimiento y citocinas.
En el epitelio del colon normal esta molécula es expresada por
las células en división de las criptas colónicas, está ausente en
el epitelio no proliferativo de la superficie luminal y criptas de
la superficie. Recientemente, utilizando técnica inmunohistoquimica se
describió que la expresión de CD44s se incrementa progresivamente si-
guiendo la secuencia mucosa normal-adenoma-carcinoma, así como que
un incremento en su expresión en el tejido neoplásico y en células nor-
males de la mucosa adyacente no neoplásica de pacientes con cáncer
colorrectal tiene importancia pronóstica. Por todo ello, en este trabajo
evaluamos los niveles de CD44s (determinados por ELISA) en un grupo
de muestras de tumores primarios y mucosa no neoplásica adyacente de
pacientes con cáncer colorrectal, su posible relación con parámetros
clinicopatológicos del tumor y su posible valor pronóstico. Observamos
amplia variabilidad en los niveles de esta glucoproteína transmembrana,
tanto en el tejido tumoral como en la mucosa adyacente no neoplásica,
lo cual puede ser consecuencia de la heterogeneidad biológica de estos
tumores y del estado fisiológico de la mucosa. Los resultados indican una
relación significativamente positiva entre los niveles de CD44s en mues-
tras de mucosa no neoplásica, así como tumorales con la fracción de
células en fase S. A pesar de que los niveles de CD44s fueron

significativamente más elevados en el tejido tumoral que en
la mucosa normal adyacente, sólo los niveles de CD44s ele-
vados en la mucosa normal adyacente estuvieron
significativamente asociados con peor pronóstico. Ello pare-
ce indicar que las concentraciones de CD44s en la mucosa
del colon no neoplásico adyacente a los tumores influyen en
el comportamiento biológico de éstos. Así pues, los niveles
de CD44s, junto con otros datos clinicopatológicos del pa-
ciente y sus tumores, pueden proporcionar información
pronóstica útil. No obstante, serán necesarias más investiga-
ciones para precisar el papel biológico de las isoformas de

CD44 en el cáncer colorrectal, así como su posible valor como nueva
diana terapéutica.

JF

Información adicional en www.siicsalud.com/dato/dat044/05714024.htm

La edición en papel de Cancer Investigation ingresó en la Biblioteca
Biomédica SIIC en 2003. La revista es indizada en Adis International,
BioSciences Information Service of Biological Abstracts (BIOSIS), Chemical
Abstracts, Current Contents/Clinical Medicine, Current Contents/Life
Sciences, EMBASE/Excerpta Medica, Environment Abstracts, Health & Safety
Science Abstracts, Index Medicus/MEDLINE, INIST-Pascal/CNRS, Leeds
Medical Information, Referativnyi Zhurnal/Russian Academy of Sciences,
Reference Update, Research Alert, Science Citation Index Expanded (SCIE)
y SIIC Data Bases.
www.siicsalud.com/tit/pp_distinguidas_C.htm#Cancer Investigation

*JF se desempeña en el Hospital Central de Asturias, Oviedo, España.

Albacete, España (especial para SIIC):
La duración óptima del tratamiento antibiótico en pacientes con
brucelosis es incierta, incluso para la forma de presentación
aguda más frecuente, que es la brucelosis no complicada o sin
enfermedad focal. Tradicionalmente, el tratamiento con una
tetraciclina durante 30 a 45 días combinado con una terapia de
7 a 21 días de aminoglucósidos (estreptomicina o gentamicina)
es el recomendado para brucelosis sintomática sin enfermedad
focal, y los períodos largos (6 a 52 semanas) son recomendados
si presentan endocarditis, espondilitis o neurobrucelosis. La
duración óptima de la administración de doxiciclina dentro del
esquema terapéutico doxiciclina-gentamicina no ha sido estudiada a través
de un ensayo comparativo; nosotros realizamos un ensayo aleatorizado, a
doble ciego y controlado, para comparar tratamientos de 30 días y 45 días
de doxiciclina combinados con 7 días de gentamicina intramuscular. No-
venta días después de empezar la terapia, el porcentaje de pacientes con
recidiva fue significativamente mayor en el grupo de 30 días que en el
grupo de 45 días (12.33% vs. 1.37%; riesgo relativo, 9.00; 95% IC, 1.17 a
69.2; p = 0.017). Este estudio tiene varias consecuencias prácticas. Aunque

Estudio a doble ciego y aleatorizado para valorar la duración
óptima de la terapia con doxiciclina para la brucelosis

Javier Solera Santos*

describe para Salud(i)Ciencia su artículo editado en
Clinical Infectious Diseases 39 (12)1776-1782, 2004

la duración óptima y la combinación de la terapia para el trata-
miento de la brucelosis aguda permanecen sin resolver, se pue-
de establecer que los tratamientos largos con doxiciclina redu-
cen la incidencia de recidiva (incluso en el primer o segundo
mes después del final del tratamiento) y no parecen incremen-
tar los efectos adversos. Esta ventaja tiene especial importancia
en áreas donde la atención médica está limitada, haciendo las
recidivas precoces potencialmente más difíciles o más costosas
de tratar

JSS

Información adicional en www.siicsalud.com/dato/dat044/05714022.htm

La edición en papel de ingresó en la Biblioteca Biomédica SIIC en 2004.
La revista es indizada en SIIC Data Bases.
www.siicsalud.com/tit/pp_distinguidas_C2.htm#Clinical Infectious Diseases

*JSS se desempeña en el Complejo Hospitalario Universitario de Albacete,
Albacete, España
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Aracaju, Brasil (especial para SIIC):
Desde o início do século XIX, pelo escasso conhecimento sobre
o sistema nervoso periférico, não se sabia muito sobre o quadro
de enrijecimento associado a uma fraqueza que evoluía por um
período curto, seguindo de uma recuperação espontânea.1

No final do século XIX, Georges Charles Guillain e Jean-Alexandre
Barré estudaram o caso de dois soldados que haviam regressado
paralíticos e que posteriormente se recuperaram da afecção.1-4

Daí então, Guillain e Barré juntamente com Strohl fizeram estudos
eletrofisiológicos sobre este transtorno relatando um aumento
da concentração de proteína cefalorraquidiana sem elevação do
número de células. Este descobrimento foi considerado muito
importante para a época, auxiliando na diferenciação da sífilis, tuberculose,
neuropatias e poliomielite.1-4

A síndrome de Guillain-Barré (SGB) atualmente é definida como uma
polirradiculoneuropatia desmielinizante inflamatória aguda5-10 com
transtorno desmielinizante dos nervos periféricos, do tipo monofásico que
apresenta regressão espontânea,2,11 sendo uma enfermidade auto-imune12,13

desencadeada por uma infecção viral ou bacteriana caracterizando-se por
apresentar paralisia flácida associada à arreflexia, transtornos sensoriais
variados e elevação das proteínas do LCR.14

A incidência global anual desta patologia é de 1.7:100 000, menor nos
menores de 18 anos (0.8:100 000) e maior nos maiores de 60 anos (2:100
000) 15. Apesar de apresentar-se em qualquer idade, possui um pico de
maior incidência entre a quinta e a oitava década de vida,11 sendo mais
freqüente em homens (2.3:100 000) do que em mulheres (1.2:100 000),
bem como em sujeitos de raça branca.11,16,17 Não há vínculo nenhum com
fatores do tipo ocupacional ou hereditário, embora pareça haver associação
com certas vacinas, infecções virais ou enterites causadas por Campylobacter
jejuni.4,7,11,15,18

Como diagnosticar e tratar a síndrome de Guillain-Barré

Carlos Michell Tôrres Santos*

describe para Salud(i)Ciencia su artículo editado en
Revista Brasileira de Medicina 61(10):637-643, 2004

Os sinais clínicos podem aparecer de formas variadas, tanto do
ponto de vista semiológico quanto da gravidade da afecção e
de sua evolução. O transtorno clássico é dado, habitualmente,
por uma polineuropatia motora ascendente, precedida de
sintomatologia sensitiva e subjetiva, que por sua vez é
acompanhada de arreflexia e dor nos membros inferiores e
costas, mantendo preservadas as funções esfincterianas de um
modo geral.19,20

A evolução da SGB é melhor na criança e em geral as seqüelas
são leves e representadas através de fraqueza distal dos
membros inferiores, pés cavos e tremor das mãos. A debilidade
poderá persistir por vários anos, influenciando em uma

diminuição na velocidade de condução nervosa e na amplitude do poten-
cial motor distal.11,21 A maior afecção clínica, definida através do grau de
lesão axonal e não da intensidade desmielinização, constitui o fator de pior
prognóstico,22 no entanto, nem todos os autores afirmam que a forma
axonal das crianças evolui de modo menos satisfatório.23-25

É evidente a importância de uma terapêutica holística e precoce acerca do
paciente portador da SGB para que, mesmo sabendo que esta patologia
possui regressão espontânea, haja uma aceleração e uma potencialização
da reabilitação do paciente, minimizando assim suas seqüelas.

CMTS

Información adicional en www.siicsalud.com/dato/dat044/05714027.htm

La edición en papel de Revista Brasileira de Medicina ingresó en la Biblio-
teca Biomédica SIIC en 2004. La revista es indizada en SIIC Data Bases.
www.siicsalud.com/lmr/articlaver.htm

*CMTS se desempeña en la Associação de Ensino e Cultura “Pio Décimo”,
Aracaju - Sergipe, Brasil.

Medellín, Colombia (especial para SIIC):
Históricamente, la citogenética humana ha contribuido noto-
riamente al conocimiento sobre el origen de múltiples enfer-
medades humanas, entre ellas el cáncer. Durante los años ’60 y
’70 los estudios cromosómicos en diferentes tipos de tejidos
tuvieron gran auge en todo el mundo. Fue así como diferentes
investigadores realizaron grandes descubrimientos, como esta-
blecer que el número de cromosomas en humanos era 46, así
como el hallazgo de que el origen del síndrome de Down se
relaciona con la presencia de un cromosoma extra (el cromosoma
21), lo que dio inicio a la era de las trisomías asociadas con
diferentes síndromes humanos de origen cromosómico.
En cuanto a la citogenética del cáncer, en los años ’60 se identificó en
pacientes con leucemia mieloide crónica la presencia de un cromosoma
pequeño, denominado cromosoma de Filadelfia. Este hallazgo tuvo gran
impacto puesto que se convertiría en un marcador cromosómico de gran
ayuda para el diagnóstico, pronóstico y manejo de estos pacientes. Poste-
riormente se informaron numerosas alteraciones cromosómicas en
leucemias, linfomas y tumores sólidos.
Se ha logrado establecer que tumores sólidos como el de mama, estóma-
go, colon y cerebro presentan alteraciones cromosómicas complejas, las
cuales se asocian con un estado patológico avanzado o maligno. Mientras
que los tumores benignos usualmente presentan alteraciones simples.
Los estudios cromosómicos en tumores sólidos muestran que cerca de
50% de los casos tienen alteraciones cromosómicas, por tanto han sido
de gran utilidad no sólo para el diagnóstico y pronóstico de los pacientes,
sino también para correlacionar la presencia de alteraciones cromosómicas
recurrentes con determinados tipos de tumores sólidos. Estas alteraciones
recurrentes son consideradas como marcadores cromosómicos importan-
tes para el pronóstico y orientan al clínico en la selección de terapias efec-
tivas que mejoren la tasa de supervivencia de los pacientes. Concretamen-
te, el mejor ejemplo conocido es nuevamente el caso de la leucemia mieloide
crónica con la traslocación t(9;22)(q34;11), en el que se han obtenido bue-

Importancia de los análisis citogenéticos en el estudio del cáncer

Carlos Muñetón Peña*

describe para Salud(i)Ciencia su artículo editado en
Patología Revista Latinoamericana 42(2)65, 2004

nos resultados en las terapias cuando se utiliza el gleevec, el
cual es muy selectivo para las células que presentan la
traslocación. Otros casos bien conocidos que presentan alte-
raciones recurrentes son el retinoblastoma (deleción 13q14),
carcinoma de mama (deleción 1p y monosomía del cromosma
17), meningioma (monosomía del cromosoma 22), entre mu-
chos otros.
Por otra parte, en las dos últimas décadas los estudios
citogenéticos en tumores avanzaron enormemente gracias al
desarrollo de técnicas moleculares que permiten realizar análi-
sis rápidos y precisos cuando se comparan con las técnicas

citogenéticas convencionales. Entre estas técnicas moleculares se destaca
la hibridización in situ fluorescente (FISH), la cual es muy específica y permi-
te evaluar simultáneamente varios cromosomas, especialmente en células
en interfase (que no están en división). Desde su desarrollo el FISH ha teni-
do gran evolución, con el fin de ser más eficiente en la detección de las
alteraciones. En la actualidad se cuenta con variantes como el FISH-Bicolor,
el multi FISH o M-FISH; CGH y SKY o cariotipo espectral que colorea
diferentemente cada par de cromosomas homólogos, muy útil en el análi-
sis de cariotipos complejos.
Finalmente, debe mencionarse que los estudios citogenéticos en tumores
también fueron de gran utilidad en la identificación y posterior clonación
de genes localizados en regiones cromosómicas, como protooncogenes y
genes supresores de tumores.

CMP

Información adicional en ww.siicsalud.com/dato/dat043/05509019.htm

La edición en papel de Patología Revista Latinoamericana ingresó en la Biblio-
teca Biomédica SIIC en 2003. La revista es indizada enSIIC Data Bases.
www.siicsalud.com/lmr/listamaestra3.htm

*CMP se desempeña en la Universidad de Antioquia, Facultad de Medici-
na, Medellín, Antioquia, Colombia.
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Valencia, España (especial para SIIC):
La sospecha de que pueden existir variantes en algunos genes
que confieran mayor riesgo de cáncer se confirmó con el des-
cubrimiento de la mutación 1100delC del gen chekpoint
kinasa en células germinales. CHEK2 es una proteína cinasa
implicada en la detención del ciclo celular y que se activa en
respuesta al daño en el ADN (CHEK2; OMIM 604373).
La mutación 1100delC en el exón 10 CHEK2 anula la activi-
dad cinasa de CHEK2 y se ha descrito en pacientes con sín-
drome de Li-Fraumeni (SLF). Recientemente se ha descrito la
mayor incidencia del alelo 1100delC en pacientes con histo-
ria familiar de cáncer mamario carentes de mutaciones en BRCA1 y BRCA2.
La presencia de esta mutación duplica el riesgo de cáncer mamario en
mujeres y lo incrementa en 10 veces en varones.
No existen estudios sobre la implicación de la mutación 1100delC CHEK2
en el riesgo de la leucemia de novo y, particularmente, en leucemias o
síndromes mielodisplásicos secundarios (LS/SMDS) al tratamiento
antineoplásico recibido por una neoplasia anterior. Con el objeto de res-
ponder a esta pregunta en el presente estudio se analizaron las mutacio-
nes de 1100delC CHEK2 en un grupo 107 de pacientes con leucemia
mieloide aguda, 26 pacientes con LS/SMD y 176 voluntarios sanos.
La detección de 1100delC CHEK2 comprende dos etapas. Se inicia con
PCR convencional empleando los cebadores CHEK2F y CHEK2R de Sodha
y col. Después se efectúa un segundo PCR en el LightCycler (Roche) a
partir de la dilución 1:200 del producto PCR empleando los mismos
cebadores del primer PCR, una sonda anchorLC convencional y la sonda
sensor delCL específica de la mutación en la que se han sustituido 7 de
sus 13 timinas por derivados de ácidos nucleicos bloqueados. El análisis
de las curvas de fusión obtenidas tras la PCR permite diferenciar con toda

Detección de la mutación 1100delC*CHEK2
en hematopatías malignas

María Collado*

describe para Salud(i)Ciencia su artículo editado en
Clinical Chemistry 50 (11)2201-2204, 2004

claridad el alelo mutado, que tiene una temperatura de fu-
sión de 54ºC, del alelo silvestre, que tiene una temperatura
de fusión de 46ºC.
En ninguna del total de 309 muestras analizadas (LMA +
LS/SMDS + controles) se detectó la mutación 1100delC CHEK2
y la buena calidad del ensayo fue confirmada por el empleo
sistemático de una muestra control positiva heterocigota en
cada uno de ellos.
Los resultados obtenidos coinciden con los de un estudio rea-
lizado en pacientes españoles con cáncer de mama familiar
en el no se pudo detectar la mutación 1100delC CHEK2 en

las 856 muestras analizadas entre casos y controles. Asimismo, en un
estudio en la población neoyorquina se detectó una incidencia muy baja
para esta mutación (0.3%). Estos resultados hacen que a esta mutación
se la pueda considerar como irrelevante en la población española.

MC

Información adicional en www.siicsalud.com/dato/dat044/05714021.htm

La edición en papel de Clinical Chemistry ingresó en la Biblioteca Biomédica
SIIC en 2003. La revista es indizada en Clinical Chemistry is covered by
Abstratcts Express, Analytical Abstracts, Biological Abstracts, Biosis, Chemical
Abstracts Service, Current Awareness in Biological Sciences, Current Clinical
Cancer, Current Contents/Life Sciences, Excerpta Medica/EMBASE, Index
Medicus, Medline, Reference Update, Research Alert, Science Citation Index,
SIIC Data Bases y SciSearch.
www.siicsalud.com/tit/pp_distinguidas_C.htm#Clinical Chemistry

*MC se desempeña en el Hospital Universitario La Fe, Valencia, España.

Maceió, Brasil (especial para SIIC):
Realizou-se um estudo prospectivo no período de janeiro de
1981 a dezembro de 1995, em crianças admitidas para
tratamento de leishmaniose visceral (LV), no Hospital Escola Dr.
Hélvio Auto (HEHA), em Maceió-AL, (Brasil).
Foram estudados 530 pacientes menores de 15 anos, que
representavam 82% do total de pacientes admitidos no HEHA
com leishmaniose visceral. Destes, 307 (57.9%) eram do sexo
masculino e 233 (42.1%) eram do sexo feminino, sendo esta
diferença estatisticamente significativa.
A idade dos pacientes variou de seis meses a 14 anos, com
média igual a 4.9 ± 3.5 anos. Entre os pacientes do sexo masculino a média
de idade foi igual a 5.1 ± 3.5 anos e entre os pacientes do sexo feminino a
média de idade foi igual a 4.7 ± 3.4 anos, não sendo esta diferença
estatisticamente significativa.
Os pacientes eram oriundos em sua maioria (77%) da zona rural do Estado
de Alagoas.
Dos 530 pacientes admitidos no estudo, 60.5% deles chegaram ao hospi-
tal com até três meses de doença. Em 403 pacientes nos quais foi possível
realizar a punção medular, o parasito foi identificado em 81.2% deles.
Entre as manifestações clínicas mais freqüentemente encontradas na
admissão destacaram-se a hepatomegalia, a esplenomegalia, a febre e a
palidez.
O fígado e o baço foram medidos na admissão hospitalar em 530 (100%)
e 503 (95.5%) pacientes, respectivamente. A média do tamanho do fígado
foi igual a 5,3 ± 2.5 cm e do baço 9.1 ± 3.8 cm. Houve aparentemente um
aumento gradual desses órgãos que acompanhou o tempo de duração da
doença. Essas diferenças dos tamanhos médios do fígado e baço mostraram
ser estatisticamente significativas. O teste DHS de Tukey, aplicado para
localizar esta diferença, revelou que os pacientes com menor tempo de
duração da doença (< 30 dias) apresentavam o tamanho das vísceras me-
nor que aqueles doentes há mais tempo (< 360 dias).

Aspectos clínicos e epidemiológicos da leishmaniose visceral em
crianças procentes de Alagoas, Brasil

Celia Maria Silva Pedrosa*

describe para Salud(i)Ciencia su artículo editado en
Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical 37(4)300, 2004

Após o início do tratamento, naqueles pacientes febris ao
internamento, não foi observada diferença estatisticamente sig-
nificativa entre o tempo necessário para a normalização da tem-
peratura e a duração da doença. Em 267 (72.1%) dos pacien-
tes a temperatura se normalizou até o 7° dia.
Ao término do tratamento o fígado, medido em 420 e o baço
em 419 pacientes, respectivamente. A média do tamanho do
fígado foi igual a 3.5 ± 2.3 cm e do baço 4.4 ± 3.4 cm. A
redução percentual desses órgãos ao término do tratamento
foi maior naqueles pacientes com tempo de doença menor.
Considerando a duração da doença, a análise de variância se-

guida pelo teste DHS de Tukey, mostrou que o percentual de redução do
baço foi maior nos pacientes que adoeceram há menos tempo. Entretanto,
com relação ao fígado essa diferença não foi observada.
No momento da internação foram diagnosticadas infecções em 122 (23%)
pacientes, sendo as das vias aéreas as mais freqüentes. Sessenta e sete
(12.6%) dos pacientes acompanhados faleceram em conseqüência da
própria doença ou de alguma complicação.

CSMP

Información adicional en www.siicsalud.com/dato/dat043/05509022.htm

La edición en papel de Revista da Sociedade Brasileira de Medicina Tropical

ingresó en la Biblioteca Biomédica SIIC en septiembre de 2002. La revista

es indizada en Bibliografia Brasileira de Medicina, Biosis, Excerpta Medica,

Helmintological Abstract, Index Medicus, Lilacs, Medline, Protozoological

Abstracts, Review of Medical and Veterinary Mycology, Tropical Diseases

Bulletin, Zoological Record y SIIC Data Bases.
www.siicsalud.com/tit/pp_distinguidas_R.htm#revsocbrasmedtrop

*CMSP se desempeña en el Hospital Escola Dr. Hélvio Auto (heha), Maceió,
Brasil



h
tt
p
:/
/w
w
w
.s
ii
c
.i
n
fo

46

Crónicas de autores

Crisis hipertensiva y accidente cerebrovascular transitorio
relacionado con ginseng

María Inocencia Martínez Mir*

describe para Salud(i)Ciencia su artículo editado en
The Annals of Pharmacotherapy 38 (1)1970, 2004

Valencia, España (especial para SIIC):
La pérdida de la visión aguda o transitoria –amaurosis fugaz–
puede ser, entre otros, un signo de hipertensión maligna y cons-
tituye una urgencia médica. Presentamos el primer caso publi-
cado de accidente isquémico transitorio (AIT) que debutó como
amaurosis fugaz en el curso de una crisis hipertensiva relacio-
nado con el consumo de Panax ginseng coreano en monopre-
paración: varón de 64 años que consultó a su médico por amau-
rosis fugaz en dos ocasiones con dos días de diferencia. En
ambas, la tensión arterial (TA) fue > 200/120 mm Hg. En su
historia médica no había nada destacable, ni antecedentes fa-
miliares de enfermedad cardiovascular. El paciente tenía controles mensua-
les de TA desde 1986, con valores < 140/90 mm Hg. En la anamnesis des-
cribió que desde hacía 13 días se estaba tomando un sobre diario de una
preparación instantánea de ginseng Forte-Dietisa® (0.5 mg ginseng coreano
o Panax ginseng) para mejorar su estado físico. No utilizaba ningún otro
fármaco ni hierbas medicinales ni drogas de abuso. A la exploración, la
auscultación cardíaca y de cuello no mostró soplos ni roces. La agudeza
visual, visión del color, campos visuales, las pupilas, movilidad ocular, pre-
sión intraocular, biomicroscopia y la fundoscopia eran normales. La radio-
grafía de tórax, el ecocardiograma Doppler de carótidas y la TAC cerebral
fueron también normales, así como el hemograma, la bioquímica sanguí-
nea y el sedimento urinario. Los anticuerpos anticardiolipina y anti-ß2-
glucoproteína I eran negativos. Se le recomendó la retirada del ginseng y
una semana después la TA retornó a su nivel previo y tras un año de segui-
miento el paciente permanece normotenso.
La relación causal entre Ginseng Forte-Dietisa® y la amaurosis fugaz/AIT
presentada es probable, ya que aunque la amaurosis fugaz/AIT inducida
por ginseng no ha sido descrita hasta la fecha, está justificada en el curso

de la elevación de la TA sufrida por el paciente y ésta última es
conocida, ya que hay descritos casos aislados de hipertensión
asociados tanto con monopreparados como con productos en
combinación de ginseng. Además, existe una clara relación tem-
poral entre la toma por el paciente del producto y la AIT: era la
primera vez que el paciente tomaba P. ginsneg; la reacción,
incluida el aumento de TA, desapareció tras su retirada, y se
descartaron otras causas alternativas. Más aun, el paciente nunca
había sufrido hipertensión antes de tomar el preparado de
ginseng, y nunca más lo presentó en el año posterior a la retira-
da del producto.

En España, como en otros países, el uso de hierbas medicinales está en
auge. En EE.UU., el mercado de suplementos de hierbas es próximo a 4 mil
millones de dólares al año. A este presupuesto hay que añadir el costo de
las caras exploraciones complementarias necesarias para realizar los diag-
nósticos diferenciales entre una reacción adversa debida a una hierba me-
dicinal con otras causas de enfermedad. Conforme más información sea
conocida y divulgada sobre estos productos mejor será la evaluación de su
seguridad y mayor el beneficio para sus usuarios.

MIMM

Información adicional en www.siicsalud.com/dato/dat044/05714026.htm

La edición en papel de The Annals of Pharmacotheray ingresó en la Biblio-
teca Biomédica SIIC en septiembre de 2003. La revista es indizada en
Medline, PubMed, Current Contents, Index Medicus, Science Citation Index,
Embase y SIIC Data Bases.
www.siicsalud.com/lmr/articlavea3.htm

*MIMM se desempeña en el Consorcio Hospital General Universitario de
Valencia, Fundación HGU, Valencia, España

Leiomioma vesical

Luis Miguel Herranz Fernández*

describe para Salud(i)Ciencia su artículo editado en
Archivos Españoles de Urología 57 (8)827-831, 2004

Madrid, España (especial para SIIC):
El leiomioma de vejiga es un tumor mesenquimal benigno,
de incidencia muy baja, derivado del músculo liso. Puede lo-
calizarse en cualquier órgano que presente tejido muscular
liso, es más frecuente en piel, útero, retroperitoneo, aparato
digestivo y genitourinario. Dentro del aparato genitourinario
la localización más frecuente es en riñón y vejiga.
Dentro de los leiomiomas de vejiga éstos pueden ser
intramurales (7%), extramurales (30%) y submucosos (63%).
Son tumores más frecuentes en el sexo femenino, su rango
de edad de mayor incidencia es entre los 40 a los 60 años,
suelen ser asintomáticos y su diagnóstico, incidental.
Los tumores vesicales no epiteliales son muy raros, suponen un 0.2% de
las neoplasias, y entre 1% a 5% de las neoplasias vesicales; sólo una
mínima parte de ellos son benignos.
El leiomioma puede aparecer de forma aislada, múltiple o asociado a
otras patologías como miomas uterinos, ovarios poliquísticos, leiomio-
matosis generalizada, adenoma de próstata, neurofibromatosis tipo 1,
papiloma invertido, etc. También el embarazo puede favorecer su desa-
rrollo.
Esta patología tiene etiología desconocida y para explicar su patogénesis
existen diversas teorías:
• Teoría irritativa/inflamatoria de Blum: el tumor se originaría por un es-
tímulo irritativo crónico sobre la musculatura lisa de la vejiga.
• Teoría disontogénica: el tumor se originaría a partir de restos
embrionarios del conducto de Wolff o de Müller incluidos en el tejido
muscular liso vesical.
• Teoría endocrina: el origen tumoral estaría en un desorden endocrino,
como ocurre en el leiomioma uterino, en donde se encuentran recepto-
res de estrógenos. Algunos autores describen leiomiomas vesicales con
receptores de estrógenos y progesterona.
• Teoría de la metaplasia perivascular o teoría irritativa vascular.
El diagnóstico definitivo lo obtendremos mediante el estudio histológico.

Macroscópicamente se observa un tumor sólido, elástico, cu-
bierto por mucosa vesical normal, bien delimitado, de color
blanquecino.
En el estudio histológico, esta lesión está constituida por pro-
liferación de fibras musculares lisas con núcleos de pequeño
tamaño (relación núcleo/citoplasma baja), con escasas figu-
ras de mitosis (menos de 10 mitosis por campo de gran au-
mento) y sin atipia citológica, a diferencia del leiomiosarcoma.
El urotelio puede estar ulcerado o no presentar ninguna alte-
ración histológica relevante.
En el estudio inmunohistoquímico la celularidad tumoral es

positiva para marcadores musculares como desmina, actina del músculo
liso y actina HHF-35, y negativa para marcadores epiteliales y S-100. Tam-
bién puede observarse positividad con vimentina.
El tratamiento de esta lesión será siempre quirúrgico. Puede ser una re-
sección transuretral, por cirugía abierta o laparoscópica. Dentro de la
cirugía abierta se han descrito enucleaciones, cistectomías parciales,
cistectomías totales y resecciones transvaginales.
El pronóstico de esta enfermedad es excelente, son excepcionales tanto su
malignización como su recidiva si la resección del tumor fue completa.
Por tanto, el leiomioma vesical es un tumor mesenquimal benigno deri-
vado de las fibras del músculo liso, cuyo diagnóstico definitivo se obtiene
con el estudio histológico. Su tratamiento será siempre quirúrgico y, si su
resección fue completa, cuenta con pronóstico excelente.

LMHF

Información adicional en www.siicsalud.com/dato/dat044/05714025.htm

La edición en papel de Archivos Españoles de Urología ingresó en la Biblio-
teca Biomédica SIIC en 2003. La revista es indizada en SIIC Data Bases.
www.siicsalud.com/lmr/articlavea5.htm

*LMHF se desempeña en el Hospital Universitario de la Princesa, Madrid,
España.
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Introducción

En un artículo aparecido en 2001 en International Journal of

Infectious Diseases,1 informamos acerca de la prevalencia de las in-

fecciones humanas atribuidas a Streptobacillus moniliformis en

California en las tres décadas pasadas. Streptobacillus moniliformis
está distribuido en todo el mundo2 y es el agente causal de dos

síndromes clínicos: la fiebre de Haverhill y la fiebre por mordedura

de rata (FMR). El primero también denominado eritema artrítico epi-

dérmico recibe su nombre del lugar donde fue reconocido por pri-

mera vez, en 1926 (Haverhill, EE.UU.). La enfermedad se adquiere

por consumo de agua, leche o alimentos contaminados por ratas.2

La mayor incidencia de faringitis, la mayor gravedad de los vómitos y

la característica epidémica de los casos pueden contribuir a distin-

guir entre la fiebre de Haverhill y la FMR.

La FMR es el síndrome más conocido de los asociados a la infec-

ción por S. moniliformis. Los pacientes tienen un comienzo abrupto

del cuadro con fiebre, cefalea, y usualmente con artralgia grave

migratriz entre 1 y 10 días luego de la exposición. Entre el segundo y

el cuarto día suele observarse exantema petequial en las extremida-

des, más frecuentemente en las palmas y plantas de los pies. Un

factor que complica el diagnóstico clínico de la FMR es que todas las

lesiones por mordeduras de rata han curado para el momento en

que el paciente acude al médico. La mortalidad es rara en los adultos

normales sanos; así, cuando se produce, suele ocurrir en niños o en

pacientes que presentan endocarditis. La enfermedad puede ser rá-

pidamente fatal en los lactantes y las estimaciones publicadas sobre

mortalidad sin tratamiento varían entre 10% y 13%.2-5 La tasa de

mortalidad en los pacientes tratados es menor del 2%.5 La penicilina

es el tratamiento de elección, y en individuos alérgicos a la penicilina

puede usarse tetraciclina. Se ha propuesto el uso  de penicilina para

prevenir las infecciones por S. moniliformis luego de las mordeduras

de rata,6,7 pero la eficacia de este procedimiento no ha sido docu-

mentada.5,8 Aunque la enfermedad puede resolver de manera es-

pontánea, con recuperación total al cabo de 2 semanas,3,9,10 los pa-

cientes no tratados pueden sufrir episodios febriles intermitentes y

artritis por semanas o años luego de la enfermedad.5,6,9,11 Cuando

persisten, la fiebre y el dolor articular no suelen acompañarse de

rash.5 Diversos informes describen secuelas a largo plazo relaciona-

das con la artritis asociada a FMR, que comprenden limitaciones per-

manentes del movimiento en las articulaciones afectadas.10,12

La FMR y la fiebre de Haverhill no son enfermedades de comuni-

cación obligatoria, por lo que se desconoce su incidencia real. En la

base de datos PubMed de la National Library of Medicine hay sólo 81

citas para S. moniliformis y 85 para FMR, desde 1965. Según el libro

de medicina de Cecil, sólo se producen entre 1 y 2 casos de FMR por

año.3 Sin embargo, se estima que se producen más de 2 millones de

mordeduras de animales al año en EE.UU., de las que el 1% corres-

ponde a mordeduras de rata.5 Entre el 4% y el 10% de las víctimas

de esas 20 000 mordeduras de rata, es decir unos 2 000 individuos,

presentan FMR.5 Este número se incre-

mentaría aun más al incluir los casos

originados en arañazos de ratas o al

besar, acariciar o manipular estos roe-

dores, y los casos debidos a contacto

con otros animales. Las cifras sugie-

ren fuertemente que el volumen real

de infecciones por S. moniliformis está

muy subestimado debido a que los pa-

cientes no concurren al médico, a la

incapacidad de diagnosticar clínica-

mente la infección, al uso de técnicas

de laboratorio subóptimas o a la com-

binación de todos estos factores.

Casos clínicos

Desde la finalización de nuestro estudio previo, el Microbial Diseases
Laboratory (MDL) –laboratorio de referencia para el estado de

California– recibió 4 aislamientos adicionales para confirmación. Tres

de esos aislamientos provinieron de niños de no más de 12 años. En

los 2 casos en que se contó con datos clínicos, los niños presentaron

fiebre con rash pero sin artralgias. Ambos tenían ratas como mascotas,

pero no recordaban haber sufrido mordeduras o rasguños. Se aisló

S. moniliformis de sangre en ambos casos. Estos 2 casos son bastan-

te típicos en cuanto a epidemiología, síntomas y fuente de aisla-

miento bacteriano.

El tercer aislamiento fue a partir de una pústula en el talón. No se

contó con datos sobre síntomas o probable exposición, pero el diag-

nóstico era el de enfermedad febril. Nuestro aislamiento más recien-

te fue en un caso fatal de FMR en un hombre de 24 años que traba-

jaba en un comercio de mascotas. Inicialmente el paciente acudió a

la sala de emergencia local con fiebre y escalofríos de 10 días de

evolución y cierto dolor en el hombro izquierdo. El hombre no pre-

sentaba rash, pero informó haber tenido vómitos. Se obtuvieron mues-

tras de sangre para pruebas de laboratorio y hemocultivos, y se dio

de alta al enfermo luego de proporcionarle rehidratación. Se le acon-

sejó volver a la clínica 2 días después, o antes si empeoraban sus

síntomas. No se indicaron antibióticos dada la extensa lista de diag-

nósticos posibles y a la espera de los resultados de los cultivos. Seis

días después el paciente ingresó nuevamente en la sala de emergen-

cias con dificultad respiratoria, tos, hemoptisis, cefalea, fiebre, ede-

ma en miembros inferiores y dolor en hombro derecho, caderas y

tobillos. En esta oportunidad el paciente recordó que se había corta-

do un dedo mientras limpiaba una jaula de animales en su trabajo

aproximadamente una semana antes de que comenzaran sus prime-

ros síntomas. Con posterioridad se determinó que se había cortado

con una jaula de ratas. La herida ya había curado cuando solicitó

atención médica. Se examinó al enfermo y se ordenaron pruebas,

incluyendo un ecocardiograma que reveló insuficiencia aórtica grave

con vegetaciones. Esto llevó a diagnosticar una endocarditis bacteriana

aguda. Los hemocultivos obtenidos en la consulta previa fueron ne-

gativos, por lo que se tomaron nuevas muestras. Se inició tratamien-

to antibiótico adecuado ante la sospecha de un organismo exigente.

El paciente recibió reemplazo de válvula aórtica, del cual evolucionó

satisfactoriamente por lo que fue dado de alta 8 días después. Al día

siguiente del alta el paciente ingresó nuevamente en sala de emer-

gencias, donde el ecocardiograma reveló insuficiencia mitral aguda.

En el transcurso de las siguientes 5 semanas la condición del enfer-

mo se fue deteriorando y el paciente murió 2 meses después de

presentar los primeros síntomas.

Este caso muestra algunos puntos interesantes acerca del diagnós-

tico de un caso atípico de FMR bacilar. La presentación inicial del en-

fermo no incluyó rash ni artritis transitoria generalizada, aunque hubo

algo de dolor en el hombro izquierdo. Inicialmente el paciente no des-

Fiebre por mordedura de rata

Descripción de pacientes que por sus características clínicas, de diagnóstico, forma de presentación
infrecuente, imágenes radiológicas o estudios histopatológicos demostrativos puedan resultar de interés para
nuestros lectores.

Margot H. Graves

Microbial Diseases Laboratory, California State Department

of Health, Berkeley, EE.UU.

Página del autor: www.siicsalud.com/dato/dat030/02015000a.htm

Participó en la investigación:  John M. Janda,
PhD, Jefe del Microbial Diseases Laboratory,
California State Department of Health.

Casos clínicos

Tabla 1. Características generales de las infecciones por Streptobacillus moniliformis.

Típica

≤ 12

Ambos sexos por igual

Fiebre, artralgia y rash

Sangre

Rata

Mordedura o rasguño

Mascota

Penicilina

Edad

Sexo

Síntomas del paciente

Fuente para  aislar el

organismo

Exposición a animales

Exposición a ratas

Origen de la rata

Tratamiento

Menos frecuente

> 12

⎯
Fiebre con artralgia o rash

Aspirado o herida

Exposición desconocida

Otras relaciones con ratas

(manipular, besar, ser lamido)

De laboratorio o salvaje

Tetraciclina (para pacientes

sensibles a la penicilina)

Atípica

⎯
⎯
Fiebre sin artralgia o rash

Abscesos en aparato uro-

genital femenino, cerebro,

otras localizaciones

Otros animales

⎯

⎯
⎯

El artículo amplio se publica en
SIIC En Internet:
www.siicsalud.com/dato/dat030/
02015000.htm
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Casos clínicos

cribió exposición a ratas ni heridas relacionadas con su trabajo. Ade-

más, la primera tanda de hemocultivos fue negativa (a los 6 días o

menos). El organismo fue aislado e identificado posteriormente, una

vez que los médicos sospecharon de un agente infeccioso exigente,

de crecimiento lento y, presumiblemente, notificaron al laboratorio

sus sospechas. En la primera consulta se sospechó una posible endo-

carditis, junto con otras numerosas explicaciones para los síntomas

generalizados del paciente. Recién en la segunda visita, cuando se

obtuvo un diagnóstico firme de endocarditis y se reveló la exposición a

ratas, los médicos pudieron afinar el diagnóstico diferencial y sospe-

char de un patógeno bacteriano exigente como S. moniliformis.

Discusión

En nuestro análisis retrospectivo de 41 aislamientos de S.
moniliformis recibidos en el laboratorio entre 1970 y 1998, hallamos

que la presentación más frecuente se da en niños de 12 años o

menos que tienen fiebre y artralgia o rash cutáneo (tabla 1).

La exposición a ratas más frecuente en nuestro estudio fue la no

ligada a mordeduras o rasguños. En ausencia de una mordedura o

rasguños de rata, otras formas de transmisión pueden ser manipular,

besar o acariciar estos roedores; varios investigadores confirmaron estas

formas de exposición.9,14,15 La exposición a heces u orina de ratas tam-

bién puede llevar a la transmisión del patógeno.2,16 Se ha sugerido que

otros animales constituyen fuentes de infección: 2 de nuestros casos

de FMR se asociaron con exposición a ratones o a ardillas.1 La mayoría

de los aislamientos que recibimos fueron obtenidos de sangre o aspi-

rados.

Tradicionalmente se considera inusual el aislamiento a partir del

sitio de la mordedura, dado que las heridas suelen curar para el mo-

mento en que el paciente con FMR busca asistencia médica. En 2

informes recientes, las heridas por mordedura fueron la razón para la

búsqueda de tratamiento médico.7,17 El aspecto más intrigante de nues-

tro estudio consiste en que el 59% de los aislamientos fueron recibi-

dos entre 1990 y 1998 (menos de la tercera parte del período evalua-

do), hecho que apunta a un posible aumento en la incidencia de FMR.

Las causas de ese aumento podrían ser mayor exposición a mascotas

o a animales, mejor aislamiento e identificación de S. moniliformis en

el laboratorio, mayor índice de sospecha por parte del clínico o una

combinación de todos estos factores.

Se han informado casos inusuales de FMR en la bibliografía médica;

por ejemplo, enfermedad relacionada con sitios de infección focal ines-

perados, pacientes con historias de exposición atípicas y pacientes con

presentaciones sintomáticas menos frecuentes. En 1980, Faro y col.18

describieron el caso de una mujer con amnionitis (con membranas

intactas). Sus síntomas iniciales parecieron ser el trabajo de parto pre-

maturo y un incremento en el recuento leucocitario, con aumento de

neutrófilos inmaduros; la enfermedad fue diagnosticada al aislarse

S. moniliformis del líquido amniótico. Pins y col.19 documentaron 2

casos separados de mujeres con abscesos urogenitales de los que se

aisló S. moniliformis. Un tercer caso en su informe es el de un niño de

1 semana de vida con un nódulo en la corona cefálica. El nódulo pro-

dujo material purulento del que se aisló S. moniliformis.
Varios investigadores informaron acerca de historias de exposición

atípica. Fordham y col.11 comunicaron el caso de un criador de cerdos

que presentó FMR. Se especuló que la exposición se debió a inhala-

ción, ingreso gastrointestinal o contacto cutáneo mientras el granjero

se hallaba en el chiquero infestado de ratas. Es de notar que los cerdos

figuran en la lista de carnívoros que pueden significar un riesgo como

transmisores mecánicos de FMR.2 Los perros también figuran en esa

lista.2,16 En el caso de amnionitis antes relatado, la paciente no parece

haber tenido otra fuente de exposición que haber sido lamida por el

perro de la familia (que cazaba roedores).18 Varios otros informes des-

criben mordeduras o asociaciones con perros como riesgo de exposi-

ción.5,20 Los niños mencionados en el informe de Ryan y col.8 se halla-

ban en contacto con 2 posibles fuentes de exposición: un perro fami-

liar y el consumo de agua proveniente de una zanja abierta. En otro

caso, un niño de 22 meses presentó FMR probablemente como resul-

tado de manipular ratas usadas como mascotas durante un episodio

de varicela. Los autores especularon que las lesiones abiertas de la

varicela constituyeron la puerta de entrada del microorganismo. El

diagnóstico en los niños se estableció mediante el aislamiento de S.
moniliformis en sangre. Hockman y col.14 y McMillan19 describieron en

forma independiente 2 casos de adquisición de S. moniliformis por

besar y ser lamido, respectivamente, por sus ratas mascotas, y noso-

tros hemos informado recientemente un tercer caso donde el único

riesgo de exposición fue besar a la rata.1

Saavedra-Martín y col.21 informaron un caso en el que no hubo

mordeduras ni rasguños de roedores u otros animales; en una minoría

de nuestros casos no se informaban contactos conocidos con anima-

les o riesgos clásicos de exposición.1

Varios artículos recientes documentan la variabilidad en la presen-

tación clínica de la FMR. Hagelskjaer y col.7 describieron el aislamiento

de S. moniliformis a partir de la herida de mordedura de rata en un

granjero. El paciente acudió al médico por presentar un absceso en la

zona de la mordedura, pero no tenía los síntomas típicos de la FMR.

Rordorf y col.22 describieron un caso de FMR en el que la sospecha

inicial fue artropatía asociada con HIV o algún tipo de artritis reactiva.

No fue hasta que el paciente presentó fiebre o que se aisló S.
moniliformis a partir de los hemocultivos que se arribó al diagnóstico

de FMR. Al ser nuevamente interrogado, el paciente confirmó que

una rata usada como mascota lo había mordido recientemente.

Downing y col.23 publicaron en 2001 el caso de un niño con artritis

séptica. Aunque el paciente estuvo inicialmente afebril, presentó fie-

bre luego de la internación. Se obtuvo material purulento de la

artrotomía, del cual se aisló S. moniliformis. En ningún momento el

paciente presentó rash. En un interrogatorio posterior se reveló que el

paciente había sido mordido por una rata en un tienda de mascotas.

Frans y col.24 informaron un caso de FMR en un niño de 16 años, cuyo

diagnóstico fue establecido por aislamiento de S. moniliformis por

hemocultivo. El examen clínico del paciente no reveló particularida-

des, salvo temperatura elevada y frecuencia cardíaca aumentada. En

un interrogatorio exhaustivo el paciente reveló haber sufrido una mor-

dedura por una rata mascota.

La transmisión de FMR es descrita, por lo general, como consecuen-

cia de las mordeduras o rasguños de ratas, ratones y ardillas.2 Según

estimaciones, unas 2 000 víctimas de mordeduras de rata deberían

presentar FMR cada año.5 La enfermedad puede ser adquirida tam-

bién por besar, acariciar y manipular ratas vivas, así como manipular

ratas muertas sin una brecha aparente en la piel intacta.2 Varios casos

en nuestro estudio y en la bibliografía se debieron a enfermedad ad-

quirida por manipular (sin mordedura ni rasguño) ratas vivas.1,9,14 Los

carnívoros que cazan ratones, como gatos, perros, cerdos, hurones y

comadrejas, también son descritos como posibles transmisores de la

FMR,2,5 pero un informe cuestiona el papel de los gatos, perros, coma-

drejas, hurones y ratones salvajes en la transmisión de la FMR.25 Wilkins,

Miller y Cockcroft26 describen un caso de infección por S. moniliformis
en un criador de gerbos cuya única exposición pareció ser la mordedu-

ra por uno de estos animales.

Kirchner y col.27 describieron enfermedad por S. moniliformis en

cobayos, y Russell y Straub29 informaron un caso de pleuritis por S.
moniliformis en un koala. Yamamoto y Clark29 informan el aislamien-

to de S. moniliformis en la articulación tarsiana o la bolsa esternal de

varios pavos enfermos en un criadero.

El diagnóstico definitivo de la infección por S. moniliformis se reali-

za por aislamiento del organismo a partir de muestras del paciente,

generalmente hemocultivos.1 Los medios y los métodos de hemocultivos

han incrementado enormemente la capacidad del laboratorio clínico

en la recuperación de S. moniliformis a partir de sangre del paciente.

Pero aún se presentan situaciones en las que el organismo no es aisla-

do por hemocultivo en pacientes con sospecha diagnóstica. En efecto,

varios investigadores informaron casos en los que el aislamiento de S.
moniliformis se realizó a partir de aspirados o cultivos de la lesión,

ante un resultado negativo en el hemocultivo.14,30,31 Ninguno de esos

informes describe cuál fue el medio utilizado para el cultivo de sangre

ni cuáles fueron los métodos utilizados, ni se brindan detalles sobre el

momento y el número de muestras de sangre obtenidas para hemo-

cultivo. Por lo tanto, es difícil determinar qué fue lo que pasó realmen-

te en esos casos. Entre las posibles explicaciones para la falta de aisla-

miento de S. moniliformis por hemocultivo figuran: la sensibilidad de

la bacteria al polianetol sulfonato sódico (PSS) utilizado como

anticoagulante, el lento crecimiento de S. moniliformis en cultivo, la

naturaleza exigente de S. moniliformis in vitro, el volumen de sangre

inoculado en las botellas de cultivo, el número de muestras tomadas

para hemocultivo y el intervalo entre ellas.

En varios informes se estimó que la sensibilidad al PSS fue la razón

de la incapacidad de aislar S. moniliformis de sangre. Lambe y col.32

determinaron que concentraciones de PSS tan bajas como 0.0125%

pueden ser inhibitorias. Para Shanson y col.,33 los niveles inhibitorios

se ubican entre 0.012% y 0.05%, de acuerdo con la cepa evaluada.

Muchas de las formulaciones actuales de medios de cultivo para

aerobios y anaerobios aún contienen concentraciones de PSS entre

0.02% y 0.05%. La empresa Trek Diagnostics produce 2 medios

para cultivo anaeróbico (40N y 80N) que carecen de PSS.34 Hay 3

sistemas de hemocultivo con monitoreo permanente de uso extendi-

do en la actualidad. Los tiempos de retención recomendados en es-

tos sistemas varían entre 5 y 7 días. Varios estudios determinaron

que el protocolo de 5 días recupera satisfactoriamente todas las bac-

terias de importancia clínica útiles para establecer el tratamiento

médico del paciente. Pero también se señaló que los tiempos de

recuperación de S. moniliformis en cultivo primario varían entre 2 y 7



h
tt
p
:/
/w
w
w
.s
ii
c
.i
n
fo

52

días.8,15,35 Aun sin PSS en el medio, 2 estudios describieron tiempos

de recuperación de 4 y 7 días.26,36 Las publicaciones de los fabrican-

tes acerca de las evaluaciones de control de calidad (CC) de sus siste-

mas de hemocultivo informan tiempos de recuperación de 2 a 5 días

para las cepas evaluadas.34,37,38 No es sorprendente que S. moniliformis
no haya estado entre esos organismos.

Sobre la base de los estudios citados, parece probable que 5 días

de incubación no sean suficientes para la recuperación de todas las

cepas de S. moniliformis. Además de la duración adecuada de la

incubación, el uso de un inóculo óptimo es muy importante para

lograr las tasas máximas de recuperación con los sistemas actuales

de hemocultivo. La relación entre el volumen de inóculo y el volu-

men de medio parece ser particularmente importante para los orga-

nismos exigentes con requerimiento de suero, como es el caso de

S. moniliformis. Luego del aislamiento, el organismo es identificado

según unas pocas características fenotípicas distintivas. En nuestro

laboratorio usamos las siguientes:

� crecimiento dependiente de un medio con 20% de suero (suero

de conejo, por ejemplo);

� crecimiento tipo «bola peluda» en caldo tioglicolato;

� coloración de Gram con apariencia típica de bacilos gramnegativos

pleomórficos, frecuentemente filamentosos, con protuberancias

bulbares;

� en un ensayo de inmunofluorescencia directa con un anticuerpo

policlonal preparado por nosotros.

Recientemente se utilizaron dos técnicas más para identificar S.
moniliformis luego del aislamiento. Una de ellas se basa en el perfil de

ácidos grasos celulares para la identificación rápida de S.
moniliformis.19,39,40 Esta bacteria tiene un perfil relativamente simple

que consiste en 4 ácidos grasos principales de cadena lineal: C16:0

(ácido palmítico), C18:0 (ácido esteárico), C18:1 (ácido oleico) y C18:2

(ácido linoleico). La mayoría de los gramnegativos incluyen algún

hidroxiácido importante en su perfil de ácidos grasos, pero esto no

sucede en el caso de S. moniliformis. Aunque Streptococcus spp. y

Lactobacillus spp. tienen perfiles similares a S. moniliformis, los dos

primeros son grampositivos. La amplificación de ARN ribosomal con

secuenciación o sin ella ha sido utilizada por varios investigadores para

identificar S. moniliformis en ratas, ratones y en el hombre.20,41,42 Esto

puede acelerar el diagnóstico y constituir una importante herramienta

diagnóstica en personas que reciben tratamiento antibiótico antes de

que se soliciten cultivos. Además, esta herramienta es útil para

monitorear colonias de animales. La reducción de la población de ani-

males de laboratorio colonizados o infectados por S. moniliformis puede

disminuir el número de infecciones con este organismo.

Cuando un paciente presenta la tríada clásica de síntomas de FMR

(fiebre, artralgia o rash, exposición a ratas) existe un alto grado de

sospecha por parte de los clínicos. En la orden para cultivos, los médi-

cos pueden solicitar entonces que el laboratorio busque específicamente

S. moniliformis. En los casos confirmados por laboratorio, el trata-

miento es sencillo y generalmente muy eficaz. Sin embargo, cuando

un paciente tiene una presentación menos típica (fiebre sin rash o

artralgia, y no recuerda contacto con ratas) es mucho más difícil diag-

nosticar la enfermedad, ya que los posibles diagnósticos diferenciales

son numerosos1,5 y el grado de sospecha clínica hacia S. moniliformis
es bajo. En esos casos puede ser que no se detecte el organismo en el

laboratorio como resultado de su naturaleza exigente y de crecimien-

to lento, lo cual lleva al retraso en el tratamiento o a la instauración de

una terapia inadecuada para S. moniliformis.
Una posible manera de minimizar el riesgo de subdetección de ca-

sos atípicos es preguntar a los pacientes febriles durante la entrevista

inicial si han tenido exposiciones zoonóticas, incluyendo ratas y espe-

cialmente ratas usadas como mascotas. En un caso reciente, aunque

se preguntó repetidamente a la familia acerca de la presencia de

mascotas en la casa, no fue hasta que se inquirió específicamente

acerca de ratas que la fuente de exposición fue tímidamente revela-

da.43 Otra sugerencia es que los laboratorios mantengan en cultivo

por al menos 5 días, y preferentemente por 7 días, todos los subcultivos

(agar y caldos) derivados de hemocultivos rotulados como bacilos

gramnegativos pleomórficos o filamentosos. Por último, las tiendas de

mascotas podrían distribuir un folleto detallando el cuidado de las

ratas usadas como mascotas, incluyendo un párrafo acerca de la FMR,

con referencias a la frecuencia de la enfermedad, sintomatología, for-

ma de contagio y grupos más susceptibles a la infección.

Aun sigue sin respuesta la cuestión de si la incidencia de la FMR

está en aumento o si simplemente se la reconoce más fácilmente.

La resolución espontánea de algunos casos de FMR y el hecho de

que que no sea una enfermedad de comunicación obligatoria ha-

cen difícil determinar el número real de casos anuales.

Clement y Van Ranst44 y Byington y Basow5 sostienen que la

FMR es una enfermedad zoonótica subestimada.

Hemos notado un aumento en el número de aislamientos realiza-

dos en la última década en nuestro laboratorio en relación con los

efectuados en las dos décadas anteriores. ¿Refleja esto un verdade-

ro aumento en el número de casos? ¿Constituye esta incidencia apa-

rentemente elevada un aumento real derivado de la mayor exposi-

ción del hombre a las enfermedades zoonóticas a través del contac-

to con mascotas u otros animales? ¿El mayor número de casos refle-

ja simplemente mayor reconocimiento de la enfermedad por los

médicos, mayor recuperación en el laboratorio por el uso de mejores

sistemas de hemocultivo, o una combinación de todas estas posibles

explicaciones? Armstrong45 se pregunta si el creciente número de

zoonosis representa enfermedades emergentes o un mayor número

de oportunidades de exposición y mejores técnicas microbiológicas

de diagnóstico.

Cualesquiera sean las respuestas a estas preguntas, existe la nece-

sidad de una regulación más cuidadosa y un mayor esfuerzo para

prevenir las exposiciones zoonóticas.

Los autores no manifiestan «conflictos de interés».

Casos clínicos

Más información en www.siicsalud.com:
dirección de correspondencia y bibliografía completa.
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