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Nota del Director

El gener de 1986 Medicina Balear va aparéixer amb
I’objectiu d’omplir un buit en la bibliografia biomedi-
ca illenca i esdevenir un canal de promoci6 del conei-
xement, un mitja de difusié d’articles d’investigacio
originals i un forum d’intercanvi d’idees cientifiques,
obert als professionals de totes les branques de les
ciéncies de la salut.

Med1c1n «Balear

CADEMIA DE MEDICINA ¥ CIRUGIA DE PALMA DE MALLORCA

CON L. \ l.(]l. WBORACION DE LA CONSELLERIA DE SANIDAD DEL GOBIERNG
E LA COMUNIDAD AUTONOMA DE LAS ISLAS BALEARES

Valumen 1 - Nimers | - Enara/Abel 1088

De llavors enca la revista ha procurat respondre tant
a les expectatives dels autors com als requeriments
dels lectors, destinataris uns i altres de les seves pagi-
nes. Al llarg de vint-i-set anys de publicacid continua
en edici6 impresa, mentre el nostre mon transitava cap
a la diversitat i la complexitat, també¢ ha fet per adap-
tar-se als canvis tecnologics. Aixi, 1’edicio digital va
obrir el 2005 una nova etapa en el sistema d’edicio i
distribucié de Medicina Balear en resposta a I’evident
necessitat d’oferir als usuaris [’accés més agil i apro-
piat als seus continguts. Si aquesta innovacidé va
millorar el sistema de visualitzacié de la revista, 1’o-
bertura el 2009 de la web propia (www.medicinabale-
arorg) va reforgar-la. Des d’aquell any fins avui
Medicina Balear mantenia una edici6é limitada en
paper, per tal d’atendre tant I’enviament a les biblio-
teques de facultats de medicina, hospitals i1 institu-
cions sanitaries de referéncia com les subscripcions i
els exemplars pels autors. Conseqiients amb els nous
temps, quan el format electronic es va imposant en
tota casta de revistes, fins i tot en aquelles de més llar-
ga tradicio en suport paper (per mor de les dbvies faci-
litats de consulta, la major difusio i la reduccio de

costs que ofereix) anunciarem llavors el nostre propo-
sit d’emprendre a Medicina Balear una nova etapa,
que seria només en format digital, amb Iliure accés a
tots els seus continguts.

Complim aquell objectiu amb aquest numero (que
posam no ja “a les mans” dels lectors sin6 a disposi-
ci6 seva exclusivament per via electronica), el primer
del nou cicle. Som conscients que els investigadors,
com els altres professionals de les ciencies de la salut,
son productors i consumidors d’informacio cientifica;
és a dir, alhora son autors i lectors potencials 1 un dels
principals reptes de futur de la nostra revista és captar
i fomentar el seu interes. Per aixo cal integrar millor
Medicina Balear en les plataformes de recursos i ser-
veis documentals de literatura biomeédica en Internet
(seguint la via oberta per la incorporacié passada de
Medicina Balear a Dialnet, Latindex, indice Médico
Espaiiol i, més recentment, la Biblioteca digital de la
Universitat de les Illes Balears i DOAJ) i aprofitar les
vies de distribucié d’informaci6 institucionals i
col-legials. Un segon objectiu a considerar és aug-
mentar [’exposici6 i visibilitat dels continguts aprofi-
tant iniciatives innovadores com son les xarxes
socials. A més, és convenient fer per reforcar el perfil
pluridisciplinar de la publicacio, en el marc de les
ciéncies de la salut, i ampliar el seu ambit preferent
als articles i treballs que tenguin per ambit els territo-
ris de la conca mediterrania occidental.

Aquest pas al format només electronic marca una
fita significativa en la trajectoria de Medicina Balear,
una revista que, mentre tira a tira va complint anys i
s’encamina als seus primers trenta de vida, pretén
basar el seu dinamisme en la capacitat d’adaptaci6 i
resposta a les exigencies d’un mén en canvi constant.

Macia Tomas Salva, director
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Editorial

Diabetes Mellitus Tipo 2
¢ Debe ser la cirugia metabdlico parte del
armamentarium terapeutico?
Bartolomé Burguera

Endocrinologia. Hospital Universitario Son Espases
IUNICS. Palma de Mallorca

La obesidad y la Diabetes Mellitus Tipo 2 (DMT?2)
son dos problemas sanitarios fuera de control y con un
coste econdmico muy significativo!-s. Sus proporcio-
nes son ya epidémicas en la mayor parte del mundo:
se estima que actualmente existen 246 millones de
personas afectadas de DMT2 en todo el planeta, una
cifra que puede llegar a los 380 millones en el afio
2025, si se cumplen las ultimas predicciones. En
Espafia, los resultados preliminares del estudio
di@bet.es sitlian la prevalencia de DMT2 en el 12%
en nuestro pais, mientras que la prevalencia de obesi-
dad se situa alrededor de 33%¢.

Hace unos meses se presentd en mi consulta un
paciente de 51 afios con DMT?2, hipertension, disli-
pemia, gastritis y un indice de masa corporal (IMC)
de 31 kg/m?2. En total tomaba ocho pastillas diarias. Su
hemoglobina glicosilada (HbA1C) era 8.4% y queria
ser considerado para cirugia bariatrica. Tras indicarle
que no era candidato, para dicha cirugia (pues su IMC
debia ser superior a 35 kg/m2) no volvio a presentar-
se en mi consulta, hasta hace un mes. Su IMC era 27
kg/m2, su analitica mostraba una HbAlc y LDL nor-
males y me indicoé que solo tomaba una pastilla para
controlar su tension arterial. Una visita a su hija,
enfermera en una clinica de cirugia bariatrica en
Brasil y $8.000 del coste de la cirugia (tubulizacion
gastrica), habian tenido un efecto draméatico mejoran-
do su calidad de vida, control de su DMT2 y riesgo
cardiovascular. No menos importante fue el ahorro
que esta cirugia habra tenido en nuestro Sistema
Nacional de Salud, evitando probablemente en este
paciente, el coste del tratamiento una enfermedad cro-
nica como es la diabetes (y dislipemia).

Esta historia veridica debe ser puesta en el contexto
de que la cirugia bariatrica (CB) es actualmente el
tratamiento de la obesidad morbida mas efectivo, evi-
denciando las limitaciones del abordaje médico a esta
patologia’19, En consecuencia cada afio se operan mas
pacientes con obesidad y las listas de espera de CB,
llegan a los 3 afios en muchos hospitales espafoles, ya
que la CB no se encuentra recogida en el Real Decreto
1030/2006, 15 de septiembre, que garantiza la reali-
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zacion de la cirugia en un plazo inferior a 6 meses. La
CB ha demostrado tasas de resolucion de DMT2 muy
importantes (50-85%) en un plazo de dias después de
la cirugia, incluso antes de que se haya producido una
pérdida de peso significativa’-19. Esta tasa de resolu-
cion de DMT?2 se correlaciona inversamente con los
afios de duracion de la misma y con el peso del
paciente’.

La Asociacion Americana de Diabetes, indica que la
DMT?2 es actualmente una enfermedad cronica y no
curable a través del tratamiento con medicamentos 1.
Prueba de ello es que a nuestros pacientes con DMT2
y sobrepeso (IMC, 25-30 kg/m?2) u obesidad grado I
(IMC, 30-35 kg/m2, no obesos morbidos), les ofrece-
mos tratamiento médico que en la gran mayoria de los
casos, se acompafia de un aumento progresivo de la
dosis del medicamento y la adicion sucesiva de nue-
vos farmacos, hasta la utilizacion definitiva de insuli-
na. Toda esta progresion terapéutica esta intimamente
asociada a un aumento de peso, con un avance en los
grados de obesidad, pasando de grado I a grado II-II1.

En consecuencia una de las preguntas actualmente
mas relevantes en el campo de la endocrinologia, es la
siguiente: si la CB cura/mejora la DMT2 y es mas
efectiva cuantos menos afnos de evolucion tenga la
DMT?2 y antes de desarrollar IMC elevados, ;Por qué
no enviamos a cirugia a nuestros pacientes (mal con-
trolados con tratamiento farmacoldgico) temprano en
el curso de su DMT2, antes de que la reserva pancre-
atica se haya agotado y sea demasiado tarde para
potencialmente remitir su diabetes?

Diversos grupos hemos tratado de investigar como
funciona la CB, para asi poder empezar a desarrollar
tratamientos médicos alternativos a la cirugia’. 9 10, 12,
13, Sin embargo todavia no tenemos un claro entendi-
miento de los mecanismos responsables de esta mejo-
ra de la sensibilidad a la insulina y su duracion, espe-
cialmente en pacientes con DMT2 y un menor IMC.
Inicialmente se pens6 que la ghrelina podria ser res-
ponsable de la pérdida de peso trasla CB'4, sin
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embargo estudios posteriores han mostrado eviden-
cias solidas, del papel limitado que ghelina parece
tener ayudando a perder peso tras la CB!5-19

Estudios recientes sugieren que las incretinas, espe-
cialmente el GLP-1 podria ser en parte responsable
de la resolucion de la DMT?2 e incluso de la reduc-
cion de apetito, que en muchos casos se asocia a la
CB. GLP-1 es un péptido sintetizado por L-células
del intestino distal que se libera en respuesta a la
ingestion de nutrientes20 y estimula la secrecion de
insulina dependiente de glucosa. Ademas, el GLP-1
regula el apetito?! y se ha demostrado que sus niveles
aumentan después de la CB. La utilizacioén de analo-
gos de GLP-1 como liraglutida o exenatida, pueden
ser una opcion atractiva de tratamiento para DMT2 y
la obesidad.

La posibilidad de que la CB o cirugia metabolica
(en pacientes sin obesidad moérbida) sea considerada
un posible tratamiento de la DMT2 en pacientes con
obesidad grado I ha sido recientemente revisado por
Lautz D et al.22 en Diabetes Care. Bajo el titulo: “El
Gran Debate: Medicina o Cirugia”, estos autores eva-
luan los posibles mecanismos responsables de la pér-
dida de peso y de la mejora de la diabetes tras la ciru-
gia y tratamiento médico. Esta revision sefiala que
para cambiar las indicaciones de practica clinica y
utilizar procedimientos de CB en grados menores de
obesidad y mas temprano el curso de la DMT2, se
deben de llevar a cabo estudios que comparen el tra-
tamiento quirtrgico con el tratamiento médico. En
esta revision se recogen los 11 ensayos clinicos regis-
trados en www.clinicaltrials.gov, que comparan
varias técnicas quirurgicas con un tratamiento médi-
co en pacientes con DMT2 e IMC entre 27 y 43
kg/m2 22,

Existen igualmente varios articulos en la literatura
describiendo la utilizacion de la CB (metabolica)
como tratamiento de la DMT2 en sujetos con sobre-
peso y obesidad grado I)7-10. Uno de ellos todavia en
fase de reclutamiento, corresponde al Dr. Schauer de
la Universidad de Cleveland. El ensayo clinico
STAMPEDE que incluye pacientes con IMC 27-40
kg/m2 que son randomizados a uno de estos tres bra-
zos: tratamiento con insulina, bypass gastrico o gas-
trectomia tubular2. El grupo del Dr. Scopinaro!2
también ha publicado reciente el efecto de la
Diversion Biliopancreatica (DBP) en una serie de 30
pacientes con DMT2 y con IMC de 25 a 35 kg/m2.
Sus datos mostraron que la DBP tuvo un efecto muy
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beneficioso sobre la DMT2 en estos pacientes, sin
causar una pérdida excesiva de peso. Un afio después
DBP, el 83% de los pacientes estaban controlados
solo con dieta y sin tratamiento con antidiabéticos
orales o insulina.

Igualmente un estudio observacional retrospectivo,
fue llevado a cabo por Curvelo et al.24 en 27 pacien-
tes con IMC de 30-35 kg/m?2 sometidos a bypass gas-
trico para el tratamiento de DMT?2. Sus datos mostra-
ron una mejoria del 100 % en glucemia y una resolu-
cion del 48 % de DMT2.

Hasta hace poco careciamos de medios eficaces y
fiables para la pérdida de peso a largo plazo, en el
contexto de ensayos clinicos multicéntricos, sin
embargo los recientes ensayos clinicos aleatorios
(Estudio Sueco obesidad y otros)7: 25, han demostrado
una reduccion significativa en el peso corporal, asi
como importantes beneficios a largo plazo sobre
comorbilidades de la obesidad, (especialmente
DMT?2) y una reduccion de la mortalidad. Aunque la
CB resulta en una gran mejoria (y en muchos casos
curacion) de la DMT 2, carecemos sin embargo de
ensayos clinicos aleatorizados, prospectivos que
comparan directamente la eficacia de la cirugia baria-
trica en la mejora de la DMT2 (y sus complicacio-
nes) a largo plazo con un tratamiento médico, en
pacientes con sobrepeso y obesidad grado I, que son
las que tienen mas posibilidades de resolver su DMT
2 de por vida?22. En esta linea, la Declaracion
Consenso de la 1* Cumbre de Cirugia de Diabetes
(DSS) realizada en Roma en Marzo del 2007 para
desarrollar directrices para el empleo de cirugia
metabdlica para tratar DMT2, indica lo siguiente:
“Un abordaje quirurgico puede ser apropiado como
una alternativa no primaria para tratar la DMT2 que
no esta controlada, en pacientes adecuados para ciru-
gia con IMC 30-35 kg/m2 y que las técnicas quirar-
gicas (bypass duodenal-yeyunal, interposicion ileal,
gastrectomia tubular y mangas endoluminales) debe-
rian ser usadas solo en el contexto de ensayos clini-
cos aprobados por Comités Eticos26. Cada vez mas
expertos en obesidad morbida?7-29 postulan, que
debemos considerar el operar a nuestros pacientes
diabéticos temprano en el curso de su enfermedad,
antes de que sea demasiado tarde. Una revision del
tema por Fried M et al30sefiala que “Ensayos clinicos
prospectivos y randomizados, que evaltien la impor-
tante pregunta de si el tratamiento quirtrgico o el tra-
tamiento médico, es el tratamiento dptimo en pacien-
tes con diabetes tipo 2 y sobrepeso, son ahora nece-

7
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sarios”. De la misma forma la revision recientemente
publicada por Villamizar y Pryor?’ en el Journal of
Obesity, indica “Es importante el promover la finan-
ciacion de proyectos que estudien la seguridad, efec-
tividad y coste-eficacia de la cirugia metabolica en
pacientes con obesidad grado I y Diabetes mellitus
tipo 2”.

El impacto médico y econdmico de esta eventual
recomendacion seria inmenso ya que entre el 6-8%
de la poblacion podria ser candidata a cirugia meta-
bolica. La CB ya se realiza en pacientes diabéticos
con IMC 35-40 kg/m2 con comorbilidades y tenemos
datos solidos sobre su efectividad y seguridad mejo-
rando o curando la DMT?2 en esta subpoblacion?-11. 31,
Ante esta circunstancia es imperativo que pongamos
en marchas ensayos clinicos en nuestro pais, que nos
permitan averiguar hasta qué punto la cirugia meta-
bolica debe ser considerada un tratamiento seguro y
efectivo para tratar a nuestro pacientes con diabetes y
obesidad grado I, que no estan bien controlados con
tratamiento médico.
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Valor de la expresion del ARN mensajero de la isocitrato
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Resumen

Los gliomas son el tipo mas comtn de tumor cerebral primario. En humanos, cinco genes codifican para la
isocitrato deshidrogenasa: IDH1/2/3A/3B/3G. Mutaciones somaticas puntuales en el gen IDH1 son frecuentes
en gliomas, la mayoria transiciones de una sola base: 395G-A y estan asociadas a una mayor supervivencia de
esos pacientes con glioma cuando los comparamos con aquellos que no tienen la mutacion. Entre las conse-
cuencias funcionales de la mutacion de la IDH1, estudios demuestran un fuerte descenso en la produccion de
NADPH reducido dependiente de isocitrato en las células.

Investigamos la expresion del ARNm del IDH1 y la presencia o ausencia de la mutacion G395A en una serie
de gliomas. En particular, estudiamos 38 casos de gliomas y 7 metastasis analizando el centro y la periferia de
muestras en fresco y reseccion en bloque.

No encontramos diferencias entre las regiones central y periférica con respecto a la expresion del ARNm y
la mutacién de IDH1. Sin embargo, podemos observar una mayor expresion del ARNm de IDHI y una menor
incidencia de la mutacién en tumores de alto grado cuando los comparamos con aquellos de bajo grado.

Este estudio muestra que los gliomas con IDH1 normal tienen una mayor expresion de ARNm independien-
temente de la zona del tumor. Esto podria conducir a un aumento en la actividad enzimatica y mayor presen-
cia de NADPH, lo cual se necesita para el crecimiento celular. Asi, el mayor poder de reduccion de estas célu-
las podria explicar la mayor agresividad de estos gliomas.

Palabras Clave: glioma, expresion IDH1, mutacion IDHI1, reseccion en bloque.
Abstract

Gliomas, are the most common type of primary brain tumors. In humans, five genes encode for isocitrate
dehydrogenase: IDH1, IDH2, IDH3A, IDH3B, and IDH3G. Somatic point mutations in IDH]1 are frequent in
gliomas. Most mutations for IDH1 are single base transition substitutions: 395G _A and are associated with
longer survival in patients with glioma when compared with those gliomas without IDH1 mutations. Among
the functional consequences of IDH1 mutation, some studies have shown a strong decrease in the isocitrate
dependent production of reduced NADPH production in the cells.

We investigated mRNA expression of IDH1 and the presence or absence of the G395A mutation in a subset of
gliomas. Specifically, we studied 38 cases of glioma and 7 methastasis analyzing central and peripheral regions
from fresh and en block resection specimens. We found no differences between central and peripheral regions,
in regard to IDHI mRNA expression and G395A IDH1 mutation. However, we identified a significantly hig-
her expression of IDH1 mRNA and a lesser incidence of mutation in high grade gliomas when compared with
low grade ones. This study shows that those gliomas with IDH1 WT are associated with higher expression of
IDHI mRNA, independently of the tumor area. This could in turn lead to an increase in enzyme activity and
more presence of NADPH which is needed for cellular growth. The greater reducing power in these cells could
account for the greater aggressiveness of these gliomas.

Key words: glioma, IDH1 expression, IDH1 mutation, block resection.
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Introduccion

Los gliomas son los tumores cerebrales mas fre-
cuentes, e incluyen una gran variedad de tipos histo-
logicos y grados de malignidad segun la clasificacion
de la OMS!, siendo responsables de aproximadamen-
te 13.000 muertes al afio.

El diagnostico y el tratamiento de los gliomas vari-
an en funcion del tipo de tumor, su agresividad y su
localizacion. En general, los gliomas de grado I cla-
sificados por la OMS, se consideran benignos, siendo
curables mediante reseccion quirtirgica completa y
muy raramente, evolucionan a lesiones de mayor
grado?. Por otra parte, los gliomas de grado II y III
son invasivos, progresan hacia lesiones mayores y
tienen mal prondstico. A pesar de los avances en téc-
nicas quirurgicas, radioterapia y quimioterapia, los
gliomas de grado IV (glioblastomas), que son la
forma mads invasiva, siguen teniendo muy mal pro-
noéstico34 generalmente debido a la adquisicion de
quimioresistencia por parte de las células neoplasi-
cas. El agente quimioterapico mas usado, la temozo-
lamida (TMZ), es un agente alquilante, cuya accion
radica en bloquear el ciclo celular mediante una
accion directa sobre el ADN nuclear e induciendo
apoptosis. La meta de muchas lineas de investigacion
es la de conseguir influir sobre la sensibilidad de las
células neoplasicas a estas terapias.

En los ultimos afios, una molécula crucial en la
generacion de poder reductor celular, el enzima iso-
citrato deshidrogenasa (IDH), en particular su isozi-
ma IDHI, se ha asociado de forma muy directa a los
gliomas. En el afio 2008 se descubre, a través de un
estudio de secuenciacion gendémica, que el 12% de
sus GBM presentan mutaciones en el gen de la
IDH!2,

La mutacion del gen IDH1 ha sido identificada en
la mayoria de gliomas astrociticos de grado Il y grado
111, oligodendrogliomas y gliomas oligoastrociticos,
sugiriendo un evento inicial comun entre estos tumo-
res histologica y bioldgicamente tan diversoss: ¢, con
incidencias de hasta un 75% en grados 11 y III asi
como en glioblastomas secundarios, asociandose con

una mejor supervivencia en estos pacientes, datos
acordes con los obtenidos en nuestra poblacion de
estudio’.

La IDHI, que se encarga de transformar el
Isocitrato a _-cetoglutarato mediante descarboxila-
ci6n oxidativas, tiene tres isoformas. Las isoformas 1
y 2 utilizan nicotinamin adenina dinucleotido fosfato
(NADP) como cosustrato mientras que la isoforma 3
requiere de nicotinamin adenina dinucle6tido (NAD).
La mutacion de la IDH1, en el codon G395A, se tra-
duce en el aminodacido arginina situado en la posicion
132 de la proteina y situado en el centro activo del
enzima donde tiene lugar la conversion del sustrato.
Ademas, la IDH1 mutada usa -cetoglutarato como
sustrato para producir 2-hidroxiglutarato y resulta en
una fuerte disminucion en la produccion del
NADPH, poder reductor para muchas rutas biosinté-
ticas.

Ademas, la mutacion R132 del IDHI1 se ha visto que
favorece una nueva conformacion activa del enzima
incrementando su afinidad por el NADPH favore-
ciendo atin més la reduccion de _-cetoglutarato a 2-
hidroxiglutarato, lo cual reduce la disponibilidad del
_ -cetoglutarato citosolico y de NADPH?.

Hay estudios recientes que han examinado si la
mutacion o el estatus del IDH1 en gliomas pude pre-
decir la respuesta al tratamiento en estos pacientes; si
las mutaciones del IDHI tienen un valor predictivo
en diferentes subgrupos de glioma o si son indicati-
vos de un régimen de tratamiento especifico todavia
se desconoce y requiere investigacion adicionall®.

Por otra parte, los perfiles de expresion proporcio-
nan un método objetivo para clasificar los tumores!!:
12, Hasta ahora, estudios previos han demostrado que
los perfiles de expresion se correlacionan mejor con
el prondstico que la histologia!3 e incluso se puede
utilizar para predecir el pronostico de los pacientes!4.

La expresion de IDH1 también se ha correlaciona-
do con el grado histologico y el subtipo de glioma,
yaunque es sabida la capacidad de invasion de estos
tumores, no existen estudios previos sobre la expre-
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sion de este gen que comparen las regiones centrales
y marginales del tumor. Utilizando un modelo de
estudio bien caracterizado en nuestro grupo, analiza-
mos regiones distantes (central y periférica) proce-
dentes de resecciones en bloque de gliomas. Asi, con
la intencion de profundizar en el conocimiento sobre
la heterogeneidad de los gliomas, uno de los objeti-
vos de nuestro estudio ha sido analizar las diferencias
de expresion del gen IDH1 entre las regiones centra-
les y periféricas de estos tumores.

Material y métodos
Muestras tumorales

En primer lugar, los pacientes del estudio fueron
admitidos en el servicio de neurocirugia donde se
determinaron candidatos a reseccion tumoral com-
pleta.

La obtencion de muestras tumorales de pacientes
diagnosticados de tumor cerebral se realizo en nues-
tro hospital (Hospital Universitario Son Espases,
HUSE), con un protocolo bien estipulado para la
obtencion y manejo de dichas muestras. Se estudia-
ron un total de 45 casos entre los que encontramos: 7
gliomas de bajo grado, 25 astrocitomas de alto grado,
6 gliomas con componente oligodendroglial y 7
metastasis, todos ellos clasificados segun la OMS.

Los criterios de inclusion y exclusion que se utili-
zaron para este fin fueron:

Criterios de Inclusion:

Grupo A (Experimental / Glioma): Pacientes adul-
tos, diagnosticados de tumor cerebral y candidatos a
cirugia después de su evaluacion multidisciplinar por
el comité de Neurooncologia del HUSE, que durante
la intervencion quirtirgica se diagnosticaron de glio-
ma por estudio histopatoldgico intraoperatorio, sin
historia clinica previa significativa, y que ademas,
hayan firmado ellos mismos, o sus responsables lega-
les, un consentimiento informado para participar en
este estudio.

Grupo B (Control / Metastasis): Pacientes adultos,
que son diagnosticados de tumor cerebral y son can-
didatos a cirugia después de su evaluacion multidis-
ciplinar por el comité de Neurooncologia del HUSE,
que durante la intervencion quirdrgica se diagnosti-
caron de tumor metastasico por estudio histopatolo-
gico intraoperatorio, sin historia clinica previa signi-
ficativa, y que ademas, ellos mismos o sus responsa-
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bles legales firman un consentimiento informado
para participar en este estudio.

Criterios de Exclusion:

1) Evidencia previa de no adherirse a otros procedi-
mientos o protocolos médicos.

2) No haber firmado el consentimiento para estudio o
no existir un responsable legal o familiar que pueda
proveer de autorizacion para realizar el estudio.

3) A pesar de haber firmado el consentimiento para
participar en este estudio, haber revocado su consen-
timiento tras la cirugia.

4) No ser posible distinguir la region periférica de la
central en la pieza de reseccion tumoral.

5) El material reservado para diagnostico neuropato-
logico no es considerado representativo y es necesa-
ria la utilizacion del material congelado para su eva-
luacion histopatolégica.

Protocolo de muestreo:

El material de estudio consistio en: la revision de
informacion obtenida de los historiales clinicos/ base
de datos informatizada, de los sujetos de estudio. Y la
utilizacién de material excedente del necesario para
fines diagndsticos, siguiendo en todos los casos el
siguiente protocolo:

-El Neuropatdlogo tomoé muestras periféricas y cen-
trales (de aproximadamente 1 mm3) para realizar
impronta y extensiones que sirvieron para su diag-
noéstico intraoperatorio. (Fig. 1)

-Se valoraron los margenes y se procedio a la obten-
cion de tres muestras periféricas y tres centrales, a
modo de capas de cebolla, y siempre en este orden:
de margen de reseccion quirurgica a region central de
la pieza.

Estas muestras se utilizaron para extraccion de
ADN, ARN y para examen histologico. (Fig. 2)

Analisis de mutacion del IDHI

Extraccion de ADN

Para la extraccion de ADN utilizamos el kit de
extraccion QIAmp mini kit (QIAGEN) y una vez
obtenido, medimos su concentracion con el espectro-
fotometro NANO DROP 1000 (Thermo Fisher
Scientific, Usa).
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Figura 1: Mapa de la diseccion del tumor.
Valoracion de las regiones del tumor. Region central,
englobada por el circulo interior y region periférica,
situada por fuera del circulo exterior.

Amplificacion por PCR

Para la amplificacion por PCR se utilizaron 20ng
del ADN extraido y se amplifico un fragmento de 129
pares de bases de longitud abarcando el dominio
catalitico de IDH1, el cual incluye el codon 132.

Los primers de IDH1 utilizados se encontraban a
una concentracion 0.4uM y fueron: primer forward
F-CGGTCTTCAGAGAAGCCATT y primer reverse
R-GCAAAATCACATTATTGCCAAC. Utilizamos
un buffer en condiciones estandar, de 20ng de ADN y
Hotstart taq polimerasa (QIAGEN). Para la amplifi-
cacion del fragmento de ADN se llevaron a cabo 35
ciclos para la desnaturalizacion a 95°C durante 30s,
alineamiento a 56°C durante 40s y elongacion de la
cadena a 72°C durante 50s en un volumen final de 20

ul.

Los productos obtenidos de la PCR se comproba-
ron con electroforesis en gel de agarosa (1.5% TAE
1x) para asegurarnos del tamafio del fragmento de
ADN. Por ultimo purificamos con el kit MINI
ELUTE (QIAGEN).

Secuenciacion del ADN

Se utilizaron 2ul del producto de amplificacion de
la PCR para llevar a cabo la secuenciacion utilizando
el BigDyeTerminator v 3.1 sequencing kit (Applied
Biosystems, Foster City, USA). La cantidad de pro-
ducto de amplificacion de ADN estaba entre 30-50
ng a una concentracion de 20-50 ng/ul. La cantidad
de primer era de 3.2 pmol y una concentracion de 3.2
pmol/pl. Se realizaron 25 ciclos de 96°C durante 1m,
96°C durante 10s, 50°C durante 5s y 60°C durante 4m
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Figura 2. Secciones del tumor.
Region central en la parte inferior de la imagen y region
periférica del tumor en la parte superior.

para cada muestra amplificada para cada primer
(IDH1 F sg- 5’-CGGTCTTCAGAGAAGCCATT-3’
y IDH1 R sq- 5-GCAAAATCACATTATTGC-
CAAC-3’).

Las secuencias se determinaron usando el secuen-
ciador semiautomatico (ABI 3100 Genetic Analyzer,
Applied Biosystems, Foster City; USA) y Chromas 2
(Technelysium Pty Ltd) software.

Andlisis de expresion IDH1
Extraccion del ARN y RT-PCR.

Para evaluar los niveles de ARNm del IDHI, el
ARN total fue extraido de las muestras de tejido fres-
co, tanto del centro como de la periferia, de los tumo-
res a estudiar utilizando Tripure Isolation Reagent
(Roche Diagnostics, SL, Basel Switzerland)), de
acuerdo con el protocolo establecido por la casa
comercial. La eficiencia y pureza de la extraccion se
comprob6 mediante nanodrop. A continuacion, 1ug
de ARN total fue utilizado para la sintesis de cDNA
llevada a cabo con random primers hexamers. La
PCR se llevd a cabo con Power SYBR Green PCR
Master Mix (Applied Biosystems, Warrington, UK)
en una 7500 Real Time PCR System (Applied
Biosystems, Warrington, UK). La secuencia de los
primers para la IDH1 y para los tres housekeeping
genes que se utlizaron para normalizar la expresion
del ARNm son: IDHI: F sq-5’-ACAGGAGACGTC-
CACCAATC-3’ y R sq-5’-
GCTTTGCTCTGTGGGCTAAC-3’; ABL1: F sq-5’-
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CAACACTGCTTCTGATGGCAA-3> y R sqg-5’-
CGGCCACCGTTGAATGAT-3’; HPRTI: F sqg-5’-
TGAGGATTTGGAAAGCGTGT-3> y R sqg-5’-
GAGCACACAGACGGCTACAA-3’; TBP: F sq-5’-
GAGCTGTGATGTGAAGTTTCC-3" y R sqg-5’-
TCTGGTTTGATCATTCTGTAG-3".

Analisis estadistico

Todos los analisis han sido realizados con el pro-
grama estadistico para la sociedad cientifica SPSS
(software version 17.0 para Windows (Chicago, IL,
USA).

Los datos han sido expresados como la media +
S.E M. Las diferencias entre grupos fueron evaluadas
mediante la prueba t de Student. La significancia
estadistica se establecio en p <0,05.

Resultados

45 casos fueron incluidos en dos grupos de estudio.
Por un lado el grupo de gliomas, en el que se inclu-
yeron 7 gliomas de bajo grado, 25 astrocitomas de
alto grado y 6 gliomas con componente oligodendro-
glial. Por otro lado, un grupo formado por 7 metasta-
sis, cuya composicion celular no es de origen cere-
bral por lo que se utilizaron como controles. Todos
los tumores estudiados fueron clasificados segln la
OMS. (Fig. 3).

Analisis de expresion del IDH1

Los 38 gliomas estudiados se clasificaron segtn el
tipo celular (astrocitomas, oligodendrogliomas y oli-
goastrocitomas), y segun su grado de malignidad en

W Astrocitomall

W Astrocitomalll

W Astrocitoma IV/IV

u Oligodendrogliomall
# Oligodendroglioma il
B Oligoastrocitomall

B Oligoastrocitoma il

® Meningiomall

Metdstasis

Figura 3. Casos de estudio
Clasificacion de los tumores que integran el estudio,
segun la OMS, en porcentajes.
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alto (grados III y IV de la OMS) y bajo (grado II de
la OMS). Los gliomas de alto grado (grados 11l y IV)
mostraron una expresion del gen IDHI dos veces
superior (1.27) a la expresion observada en los glio-
mas de bajo grado (0.60). Estos resultados se obtu-
vieron al realizar una normalizacion de los valores de
expresion de IDH1 con los genes housekeeping abll,
hprtl y tbp.

Respecto a las diferencias entre centro y periferia,
dentro de cada grupo de estudio, se observo una
mayor expresion del gen en la zona centro respecto a
la zona periférica sin que llegase a ser estadistica-
mente significativa (Fig. 4)

Por otro lado, comparando los tumores gliales fren-
te a los metastasicos, observamos una mayor expre-
sion del ARN mensajero de IDH1 estadisticamente
significativa, frente a la expresion del ARN mensaje-
ro de las metastasis utilizadas como control (Fig. 5)

Expresion IDH1
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Figura 4. Expresion de IDHI
Expresion de IDHI en gliomas de alto y bajo grado,
comparando entre el centro y la periferia de estos

tumores.
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Figura 5. Expresion de IDHI
Expresion de IDH1 en gliomas y metastasis, (grupo
control).
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Figura 6. Determinacion de la mutacion G395A4 del gen
IDH]
Determinacion de la mutacion G395A del gen IDHI, en
gliomas de alto y bajo grado.

Andlisis de mutacion del gen IDH1

En los resultados de secuenciacion de la region del
gen del IDH1, se observé la presencia de la mutacion
G395A en distinto grado dependiendo del tipo de
tumor analizado. En los gliomas de alto grado se
observo un 20.8% de casos mutados frente al 79.2%
de gliomas no mutados. Mientras que los gliomas de
bajo grado presentaron un mayor indice de casos
mutados, en total un 64.3% de los gliomas analizados
presentaban la mutacion y s6lo un 35.7% de los casos
fueron no mutados. En todos los casos se observo una
transicion entre las bases puricas de G a A (Fig. 6).

Anadlisis histolégico

El examen microscopico de secciones centrales y
periféricas del grupo de gliomas fue necesario para el
diagnostico de cada caso segun los criterios de la
OMS. En la mayoria de los gliomas de grado 1V, la
presencia de necrosis fue mas prominente en regiones
centrales, mientras que la proliferacion vascular en
forma de proliferacion endotelial y/o presencia de
vasos glomeruloides fue mas marcada en regiones de
la periferia tumoral.

En cuanto a la densidad de la poblacion neoplésica,
no se encontraron diferencias apreciables al examen
microscopico entre regiones centrales y periféricas,
tanto en gliomas de bajo como de alto grado.

En cuanto a las metastasis, el origen mas comun fue
el pulmoén y el el tipo de tumor més frecuente, el ade-
nocarcinoma. La region periférica en estas reseccio-
nes tumorales, contenian poblacidén neoplasica, neta-
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mente delimitada y una poblacion glial reactiva adya-
cente; mientras que las regiones centrales estaban
constituidas en su mayor parte, por células neoplasi-
cas (Fig. 7).

Discusion

Alrededor de la mitad de los tumores cerebrales son
gliomas. Los gliomas representan la tercera causa de
muerte por cancer entre los hombres de edad media,
y la cuarta para las mujeres con edad comprendida
entre los 15 y 34 afios!s.

Estos tumores presentan un amplio espectro de
hallazgos patologicos que hacen dificil su clasifica-
cion, asi como una historia natural diferente segun su
grado de malignidad; asi, algunas lesiones pueden
evolucionar a lo largo de afios, mientras que otras
progresan rapidamente y causan la muerte del pacien-
te en pocos meses. Debido a su agresividad, es de
vital importancia clasificar correctamente estos
tumores, para poder establecer un prondstico adecua-
do, y decidir la mejor estrategia terapéuticals.

Por otro lado, los gliomas se caracterizan por ser
tumores muy invasivos y heterogéneos, en los que su
capacidad de infiltracion del tejido adhyacente varia
durante el transcurso de la enfermedad?s. Algunos
autores proponen la distincion de dos subpoblaciones
celulares (una inmovil y proliferativa en el centro, y
otra movil e invasora en la periferia del tumor) con
diferente capacidad invasora2s. 27. Estas evidencias
llevaron a nuestro grupo a profundizar en el estudio
sobre la invasion y heterogeneidad de los gliomas.
Como la mayoria de neoplasias, los gliomas se des-
arrollan como resultado de alteraciones genéticas que
se acumulan a lo largo de la progresion tumoral. En
los ultimos afios, diferentes estudios muestran evi-
dencias de la participacion de tanto oncogenes como
genes supresores de tumores en la formacion de los
gliomas. Varios genes, incluyendo TP53, PTEN,
CDKN2A y EGFR estan alterados en gliomas!’.
Estas alteraciones tienden a aparecer en un orden
definido en la progresion de un tumor hacia alto
grado. Mutaciones en TP53 parece ser un evento rela-
tivamente temprano durante el desarrollo de un astro-
citoma, mientras que la pérdida o mutacion de PTEN
y la amplificacion de EGFR son las caracteristicas de
los tumores de grado superior!s. 1920, En oligoden-
drogliomas, la pérdida alélica de 1p y 19q se produ-
cen en muchos de los que los tumores de grado II,
mientras que las pérdidas de 9p21 se limitan esen-
cialmente a los tumores de grado III clasificados por
la OMS21.
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A) Imagen microscopica (200x) de una seccion central
de un astrocitoma gemistocistico de alto grado (tincion
hematoxilina/eosina).

B) Seccion central de un glioma de alto grado (200x)
mostrando necrosis central con empalizada nuclear
periférica y presencia de mitosis atipicas.

C) Imagen microscopica de un glioma de alto grado
(200x) mostrando proliferacion vascular. Tincion de
hematoxilina / eosina.

D) Imagen microscopica de un darea periférica de un
glioma de bajo grado inmunoteriido para proteina glial
fibrilar acida (GFAP).

Figura 7. Analisis histopatologico de cuatro casos representativos del estudio.

En los ultimos afios, una molécula crucial en la gene-
racion de poder reductor celular, el enzima isocitrato
deshidrogenasa (IDH), en particular su isozima
IDHI1, se ha asociado de forma muy directa a los glio-
mas. La secuenciacion seriada de este gen en una
gran serie de pacientes con GB permitio determinar
una elevada frecuencia de alteraciones en el gen
IDH1, localizado en el cromosoma 2q33 y encargado
de codificar una enzima que cataliza la carboxilacion
oxidativa del isocitrato a _-cetoglutarato (_-KG), lo
que finalmente resulta en la produccion de NADPH
(nicotinamida adenin dinucledtido fosfato) 2. 17.

El NADPH implica poder reductor para muchas

rutas biosintéticas: y para regenerar el glutation,
antioxidante no enzimatico. En muchos tipos de can-
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cer se ha visto que aumenta la funcion glucolitica y
disminuye la funcion de la cadena respiratoria mito-
condrial en general, y en particular de la citocromo ¢
oxidasa (COX) cuya funcion es fundamental en la
fosforilacion oxidativa (Oliva).

Nuestro grupo disefia un modelo de estudio tnico
basado en demostrar, en un grupo reducido de glio-
mas, que la actividad especifica COX fue significati-
vamente mayor en fracciones mitocondriales extrai-
das de la periferia tumoral cuando se comparaban con
aquellas procedentes de las regiones centrales del
tumor28. Esta observacion apunta a una capacidad
oxidativa mayor en mitocondrias aisladas de la peri-
feria comparada con aquellas centrales, donde la acti-
vidad COX fue significativamente mas reducida.
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Las mutaciones en el gen IDH juegan un papel cen-
tral en la patogénesis de los gliomas y definen una
subpoblacion de tumores con particularidades biolo-
gicas que se traducen a la clinica?2. Por lo que la rele-
vancia clinica de conocer el estado de mutacion de
este marcador molecular (IDHI1) radica en que la
mutaciéon de este gen estd asociada a una mayor
supervivencia de estos pacientes. Siendo los gliomas
de grados II y IlII, asi como glioblastomas secunda-
rios los que tienen mejor pronodstico entre estos tumo-
res.

Nuestros resultados mostraron esta mutacion
G395A en mayor frecuencia en los gliomas de bajo
grado, lo que ayudaria en algunos casos en que se
encuentran lesiones dificiles de diagnosticar unica-
mente con el criterio histopatologico. Otros grupos
estan apostando por una clasificacion molecular de
los gliomas analizando la expresion del ARN mensa-
jero. Hasta ahora, estudios previos han demostrado
que los perfiles de expresion se correlacionan mejor
con el pronostico que con la histologia?4.

Aunque es sabido que la agresividad de estos tumo-
res se debe principalmente a su capacidad de invasion
y heterogeneidad, no existen estudios previos, segin
nuestros conocimientos, que remarquen la importan-
cia de las diferencias del gen IDH1 en regiones dis-
tantes en estos tumores. Asi, uno de los objetivos de
este estudio fue analizar las diferencias en la expre-
sion del gen IDH1 entre las regiones centrales y peri-
féricas de los tumores, para profundizar en el conoci-
miento de su heterogeneidad.

El estrés oxidativo, en condiciones normales, pro-
voca aumento de defensas antioxidantes, de CRM y
de ciclo de Krebs (ATC).

Utilizando el modelo de estudio en fresco en regio-
nes distantes (central y periférica) procedentes de
resecciones en bloque de gliomas, determinamos en
muestras obtenidas en fresco de gliomas, la expresion
del ANR mensajero de IDH1, con el fin de investigar
si existen diferencias de expresion de este gen entre
regiones distantes de gliomas y, a su vez, realizamos
un estudio comparativo de expresion de IDH1 entre
gliomas de alto grado y bajo grado.

Nuestros resultados mostraron que los gliomas de
alto grado presentaban mayores niveles de expresion
del mensajero del IDHI, lo que podria explicar en
parte, esta mayor capacidad proliferativa de los glio-
mas de alto grado ya que mayores niveles de mensa-
jero se corresponden con mayores niveles enzimati-
cos, lo que se traduce en mayor concentracion de
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NADPH en la célula, que confiere mayor poder de
sintesis celular dando lugar a nuevas estructuras
necesarias para la division celular, nuevas membra-
nas, proteinas y multiplicacion del ADN. En definiti-
va, mayor agresividad de este subtipo tumoral.

Por otro lado, se hallé que en los gliomas de bajo
grado la IDH]1 se expresa en menor nivel, y ademas,
un elevado porcentaje de esta proteina se encuentra
mutada en el aminoacido Argl32 del centro activo,
por lo que no s6lo no presentan menor actividad pro-
ductora de NADPH sino que esta proteina adquiere
una actividad diferente, obteniendo asi una menor
produccion neta de NADPH. La menor produccion
de NADPH producido por la IDH1 normal y el con-
sumo de éste por la enzima mutada al adquirir una
nueva actividad, desprovee a la célula de su principal
fuente de energia biosintética dando lugar a células
menos proliferativas, y en consecuencia, a tumores
de mas bajo grado de malignidad.

Respecto a las diferencias entre centro y periferia
dentro de cada grupo de estudio, se observd una
mayor expresion del gen en la zona centro con res-
pecto a la zona periférica, tanto en gliomas de alto
grado como en gliomas de bajo grado. Aunque estos
resultados concuerdan con la mayoria de estudios de
expresion de otros genes, como el gen PEX estudia-
do por nuestro grupo??, reforzando la teoria de que en
los gliomas existen areas diferentes del tumor que
pueden desarrollarse de manera independiente, en
contra del concepto clasicamente aceptado del origen
monoclonal de estas neoplasias3? son necesarios mas
estudios para corroborar estos hallazgos.

Estos resultados recalcan la importancia de las dife-
rencias moleculares dentro de los gliomas, y resaltan
y dan a conocer nuestro modelo de estudio, tnico y
crucial para la obtencion de un diagnostico certero.
Asi, los gliomas de alto grado presentan mayor por-
centaje de IDH1 no mutada y con mayor grado de
expresion de ARN mensajero, que concuerda con la
mayor agresividad de este tipo de tumores. Mientras
que los gliomas de bajo grado, ademas de presentar
mayor frecuencia de IDH1 mutada, su expresion tam-
bién se ve disminuida, conduciendo a una menor acti-
vidad normal de esta enzima, lo que concordaria con
la menor agresividad de estos gliomas. La combina-
cion novedosa de esta practica quirdrgica y nuevos
conocimientos moleculares ayudara a disefiar nuevas
estrategias terapéuticas para estos tumores.
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Resumen

Los efectos secundarios del alcohol, las drogas asi como de los farmacos utilizados en el tratamiento de algu-

nas enfermedades, han sido objeto de diversos estudios en la literatura médica y, de forma especial, en rela-
cion con el riesgo potencial de generar accidentes de trafico, por su trascendente impacto en la poblacion.
En el mundo del trabajo, estos aspectos adquieren una dimension preventiva cuando se relacionan las condi-
ciones laborales con las caracteristicas individuales del trabajador, especialmente cuando el trabajo desempe-
nado implica la conduccidon habitual de vehiculos, con riesgo de accidente laboral “en mision”, o se utilice
algun vehiculo para acudir al mismo, lo que implica que al ir o volver del trabajo pueden ocurrir los denomi-
nados “accidentes laborales in itinere”.

Para poder planificar de forma adecuada actuaciones preventivas, interesa conocer la percepcion subjetiva
del paciente, en este caso afectado de cefaleas y sometido a terapias mas o menos continuas con uno o varios
farmacos. Tiene especial importancia saber como afectan estas terapias a sus condiciones personales y al uso
de vehiculos. Contando con mayor informacion se puede realizar una labor preventiva coordinada, tanto den-
tro como fuera del ambito laboral, que incluya al paciente afectado, al servicio de prevencion y al médico pres-
criptor.

Palabras Clave: Cefalea, Migrana, Factores de Riesgo de Accidente de Trafico, Salud Laboral, Medicina del
Trabajo

Abstract

Concern for the side effects of alcohol, drugs and medicines used in the treatment of diseases, has been the
subject of several studies in the medical literature. Particularly, related to the potential risk of causing traffic
accidents with fatal results and it’s impact on population. This acquires a preventive dimension in the occupa-
tional world when the working conditions are related to the individual worker characteristics, especially when
the work done involves regular driving, or when accidents happen commuting to work, the so-called "in itine-
re" labor accidents.

In order to act on prevention, it is interesting to know the patient subjective perception, in this case, affected
by headaches and subjected to more or less continuous therapies with one or several drugs. It is important to
emphasize the way these therapies affect the patient’s personal conditions and the use of vehicles. With addi-
tional information a better preventive coordinated work can be done, both inside and outside the workplace,
including both the affected patient and the doctor prescribing the drugs.

Keywords: Headache, migraine, risk factors traffic crashes, occupational health, occupational medicine
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Introduccion

La mortalidad en Espaiia en el 2010, segin datos
del Instituto Nacional de Estadistica (INE)! tiene
como primera causa los procesos cardiovasculares,
seguidos de las tumoraciones y las patologias del
aparato respiratorio. Actualmente, los accidentes de
trafico ocupan la novena posicion entre las causas de
mortalidad y morbilidad en el mundo, pero la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) prevé que
esto cambie en 2020, cuando se convertiran en la ter-
cera causa de mortalidad por detras de la cardiopatia
isquémica y de los trastornos depresivos unipolares.2.
Aunque en los ultimos afios ha descendido mas del
20% la mortalidad asociada a los accidentes de trafi-
co, sigue constituyendo sin embargo una de las prin-
cipales preocupaciones, especialmente si se valora la
alta rentabilidad y eficacia de las medidas preventi-
vas cuando se adoptan de forma precoz y efectiva.

En el mundo laboral tiene especial interés el acci-
dente de trabajo relacionado con la conduccion de
vehiculos, tanto el que ocurre en trabajadores que han
de utilizar el vehiculo como herramienta de trabajo,
el “accidente laboral en mision”, como el que sucede
al ir o volver del trabajo, el “accidente in itinere”, con
las connotaciones legislativas establecidas al respec-
to en la Ley de Prevencion de Riesgos laborales
(LPRL).

Son muchos los riesgos que intervienen en la cau-
salidad de un accidente de trafico, siendo uno de ellos
el factor humano y en especial, la ingesta de toxicos
o de medicacion por distintas patologias padecidas y
los posibles efectos secundarios asociados a su con-
sumo, tanto mas, cuando este es habitual y prolonga-
do. Previamente a que un farmaco inicie su comer-
cializacion es sometido a numerosos estudios y ana-
lisis encaminados a evaluar si los beneficios aporta-
dos superan a los posibles riesgos, de forma que sélo
si el balance es positivo, las autoridades sanitarias
proceden a su aprobacion. Pero ningun farmaco es
seguro al cien por cien y siempre existen riesgos, si
bien suelen ser asumibles.

Entre las numerosas causas que pueden aumentar el
riesgo de accidente, se encuentran las asociadas al
padecimiento de patologias concretas, como las cefa-
leas, y a la migraina como forma especifica de cefa-
lea, junto con los efectos adversos de los tratamien-
tos médicos y farmacos utilizados, tanto mas si se
tiene en cuenta que con frecuencia se trata de pacien-
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tes polimedicados y esto hace que se puedan poten-
ciar los efectos adversos individuales de cada farma-
co por separado.

Segtin el RD 1344/20074, de 11 de octubre, por el
que se regula la farmacovigilancia de medicamentos
de uso humano, se define como efecto o reaccion
adversa de un medicamento, cualquier respuesta a
éste que sea nociva, no intencionada y que tenga
lugar a dosis que se apliquen normalmente en el ser
humano para la profilaxis, el diagndstico o el trata-
miento de enfermedades, o bien, para la restauracion,
correccion o modificacion de funciones fisiologicas.
Este término incluye también todas las consecuencias
clinicas perjudiciales derivadas de la dependencia,
abuso y uso incorrecto de medicamentos, incluyendo
las causadas por su utilizacion fuera de las condicio-
nes autorizadas y las causadas por errores de medica-
cion.

Un estudio de especial referencia en este tema es el
realizado en 2009 (5) y localizado en MEDLINE con
los términos de busqueda “accident” o “crash” y
“traffic and drug”. En dicho estudio se encontraron
1.141 referencias relativas a fArmacos concretos y se
realizd una revision pormenorizada de 22 estudios
especificos basada en los efectos adversos sobre la
conduccioén de vehiculos, que incluyd a gran parte de
los farmacos utilizados en la prescripcion médica
habitual. Se traté de establecer si habia una relacion
directa entre estos farmacos y la existencia de acci-
dentes de trafico, relacion plenamente establecida
para sustancias como las benzodiacepinas, pero con-
trovertida en otras muchas sustancias, quedando por
resolver el efecto individual de algunas de ellas y el
asociado de varias de estas sustancias en pacientes
polimedicados.

En el estudio de las principales causas de acciden-
tes laborales de trafico encontramos en la bibliogra-
fia médica, publicaciones del afio 2001 que orientan
hacia factores ligados a determinados colectivos pro-
fesionales. Asi, estudios realizados en conductores
profesionales de autobts, sefalan el riesgo de acci-
dentalidad producido por los turnos rotatorios y las
alteraciones del ciclo del suefio que conllevan y que,
entre otros efectos, describen una mayor prevalencia
de cefaleas junto con otras patologias relacionadas
con las condiciones laborales asociadas al trabajo
nocturno. Secundarias a sus condiciones laborales y,
ligado a esto, un incremento en el uso de farmacos y
un riesgo mayor de accidentes in itineres.
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En esta misma linea de trabajo se encuentra el estu-
dio realizado en militares conductores profesionales,
valorando los factores que pueden aumentar su ries-
go de sufrir accidentes de trafico; el disconfort gene-
rado por algunas patologias, entre las cuales se
encuentra la migrafia, puede modificar sus habilida-
des en la conduccion y generar potenciales acciden-
tes de trafico. Se concluye finalmente en este estudio
“que es necesario intervenir en estas patologias para
reducir las condiciones desfavorables en los conduc-
tores profesionales’.

Sirva de orientacion igualmente el estudio-revision
de 25 publicaciones realizado en 2008, que abarca
un periodo de 5 afios y valora la influencia de las
diversas condiciones laborales en el riesgo de acci-
dentes de trafico en los conductores de transporte
profesional en Australia, en concreto en aquellos fac-
tores mas directamente relacionados con el riesgo de
accidentes de trafico como: la ingesta de alcohol,
drogas, farmacos (especialmente hipnoticos y anti-
histaminicos), falta de suefo, tiempo de descanso
después de la conduccion, estrés y complicaciones en
los diabéticos no insulino-dependientes. La modifica-
cion de conductas, la fatiga y la falta de suefio resul-
taron ser los mas frecuentemente asociados como
riesgos de accidentes de trafico ocurridos durante el
trabajo.8 Pero la migrafia y las cefaleas, ademas de
como factores de riesgo potencial en accidentes de
trafico?, han de valorarse como patologias que pue-
den aparecer o verse agravadas después de un acci-
dente de trafico, laboral o no, y especialmente tras
impacto en zona craneo-cervical!0.

Para poder realizar una eficaz labor preventiva de
los accidentes de trafico en general y de los acciden-
tes laborales de trafico de forma especifica, es nece-
saria la colaboracion del médico asistencial prescrip-
tor y la coordinacion de su actividad sanitaria con la
realizada por el médico del Trabajo, siendo ademas
necesaria, por supuesto, la colaboracion del paciente
afectado por la patologia y trabajador en activo en el
ambito laboral. Estos objetivos son los contemplados
en la encuesta cuyos resultados se describen seguida-
mente.

El papel del médico del Trabajo con anterioridad a
la publicacion y puesta en practica de la Ley 31/95,
de Prevencion de Riesgos Laborales (LPRL) y nor-
mativa de ella dimanante!!, se ha orientado tradicio-
nalmente al control del absentismo y a la deteccion y
prevencion de aquellas patologias consideradas
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enfermedades profesionales. Otras enfermedades que
hasta fechas recientes han tenido una etiologia labo-
ral dudosa o desconocida, como las cefaleas, altera-
ciones alérgicas, patologias infecciosas o la depre-
sion, son ahora objeto de estudio en Medicina del
Trabajo, y ofrecen amplias posibilidades a la medici-
na ocupacional y a sus profesionales de demostrar la
importancia de una intervencion precoz y su repercu-
sion en la productividad!2.

Con estas premisas como base, se plantea y se lleva a
cabo una ENCUESTA sobre CEFALEAS,
MIGRANA Y CONDUCCION entre pacientes afec-
tados, cuyos resultados se muestran a continuacion.

Objetivos de la Encuesta

1. Determinar, entre los socios de la asociacion espa-
fiola de pacientes con cefalea (AEPAC), las caracte-
risticas predominantes del paciente con cefalea y la
cronopatologia de su enfermedad.

2. Conocer cudles son los farmacos mas usualmente
prescritos y utilizados, en el momento de realizacion
de la encuesta o con anterioridad a la misma, para la
prevencion o el tratamiento de la cefalea.

3. Conocer como los efectos adversos de estos far-
macos son percibidos subjetivamente por los pacien-
tes, analizando de forma especial los que pudieran
interferir en la conduccidn de vehiculos.

4. Establecer con estos datos estrategias preventivas
de futuro y de colaboracion entre el médico del tra-
bajo, el asistencial y el paciente/trabajador afectado
de cefalea.

5. Planificar, en base a los conocimientos que de la
encuesta se deriven, la utilizacion de estrategias
informativas y preventivas de uso social a través de
la AEPAC y potenciar la colaboracion con la
Fundacion MAPFRE como entidad especialmente
implicada en la prevencion de los accidentes a través
del Instituto de Seguridad Vial.

Material y Métodos

Se realiza una encuesta anénima, no validada y ela-
borada por el grupo de trabajo de neurologia de la
AEEMT, dirigida a poblacion general afecta de cefa-
leas y perteneciente a la asociacion espafiola de
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pacientes con cefalea (AEPAC). La encuesta, que
consta de 32 preguntas de respuesta multiple, se cuel-
ga en la pagina Web de la AEPAC y permanece a dis-
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posicion de los socios/as desde enero de 2010 hasta

enero de 2011. Conjuntamente con la difusion reali-
zada en la AEPAC, el Instituto de Seguridad Vial de
la Fundacion MAPFRE, como entidad que ha traba-
jado el riesgo en la conduccion de forma tradicional
en colaboracion con distintos grupos de médicos,
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cuelga la encuesta en su pagina y facilita su difusion
y el acceso a la pagina de AEPAC mediante enlaces
en sus WEB y redes asociadas.

Los farmacos que se valoran en la encuesta, tanto
preventivos como sintomaticos, son los incluidos en
los protocolos internacionales para el tratamiento de
los distintos tipos de cefaleas y, junto con sus efectos
adversos, se muestran en la Tabla 1.

TABLA 1.- FARMACOS EMPLEADOS EN LAS CEFALEAS YEFECTOS ADVERSOS DESCRITOS POR GRUPOS FARMACOLOGGICOS

SELECTIVOS DE
RECEPTORES 5-HT1

Zelmiti Almanipws, Elets
Eravatniptan

Farmaco prescrito Riesgos de accidentalidad asocindo alos efectos
(grupo farmacolégico) Detalle de fiirmacos. Efectos adversos md&g&u adversos
AGONISTAS Rizatiptn, Sumatiptin Namiuiptan T T del susfin del estado de

nervicsismo. Trastornos del sistema nervioso, maeq parestesia, cefalea
m d\xmmmm de Ll agudeza muﬁnL tembloy,  ataxia, wértigo

visicn anommal, doler

dmmo Di paa la Lentitud
de mspesta Rediccion de la alefta /atereidn,
Alteaviones  de  Ja  coominacicn | mowiR,

maxalt® almogran® zomig®, relpax®, ig™ neuh: iy de lagrimacion Pntpm diplogia, wvisidn | Altereciones de la vision, Fatiga Alterecidn de la
immigren®, forvey® wdiwida, pérdida de visién T Kticos y del tejido | percepcidn del riesgo, Pérdida de cancisrcia
conjuntivo: pesadez regioml, dolor de cuells, mim regioral, nigdez,
debilidad muscular. doler facial, T ¥ en el
Iugar de u‘lnhiﬁlxhu. Amnx fatiga, dduannlahimm o en el pecho.
T .| emia o infaro de
miccardio, accidente cerebro-vascular,
ALCALOIDES DEL Dihidsoes gotamine Segiin I via de administracion: Rinitis, ndusea vimim, in del gusto, del molom
ERGOT Ergotamina obstruccitn o goteo nesal, dmn l'n:nn@ns. wnn sofocos.
pimsis, booa seca brady Lentitud da mspresta  Dificultad paa la
Hemicmeeal™ Cafergaf™ Sistema nervioso | Mareos, dda ab:!mlr:l néuseas y vamitos icn dela

ias y frialdad de maros y pies, marecs

ALGESICOS SIMPLES Y

parecetamol, paracetamol-codeing aspinina,

Tnmm d.n:l m nrm depresicn del sistma nervicso central,

Trstarros  del  sushiq  Dificdtsd  paa la

NO ESTEROIDEOS (AINE)

antalgin®, naprosyn®. Voltarer®,
N ®Alginscin®, Dalsy®, Neot

ketopiofero, Fastum®, Orudis®,

codeina

COMBINADOS ¥ supesicn del mflejo de la tos, tastomes | concentracicn.
ANALGESICOS Rolalgial® Holol® Tonopar®™ . del huamor y pmul depuﬂm.
Aralgilasa® Fiorinal®,
caferso!®. Optalidon® Sedergine™ cibalgina®™
ANTINFLAMATORIOS ibuprofenn, napoxemn Trastornos visunales: micsis, visiin boosa son efectos secundarics de la | Lemtitud de  mespuesta  Dificutasd paa la

concenracin, Redweidn de la alenta/ aencidn
Trstornos del suefio. Alteraciones de la visidn

Topizel?, Depwlic”, Nobrital™

BETA-BLOQUEANTES Proprmpiol Nadolol o Atenplol Trastornos del sistema nervioso: .Fausa )dola:ruad Mu'n wun utmw. Altereciones del estado de dnma Trestomos del
cefaleas, dall p susfio, de la moom,
Sumial®, Solgal® Terommir®ete irome similar a grave bacidn de mimteria grave. Fatiga Alterscicn de la percepcidn del riesgo,
T k S fad ocular, visuales, Dificutad para la
Trastornos digestivos NM vamitos, dmrm visuales. Péndida de conciercia, Alteracidn de la
T Cardie-ci i Bradi b idn,  crostisma | movilidad
tacidn de claudicanic i Enaidulmexiamdnd!!.nusuda
d d i de  imsuficy camiaca congestiva  y  angor,
vesceonstriceidn periférica
NEUROMODULADORES Topi Lamotrigina, G ina, Ae. T Psi ili il i y la del estado de dnima  Alteravidn de la
ANTIEPILEPTICOS Valpraico, Carbamacepinn imitabilidad/agresividad, Trastormos del susio o o lencia) del resgo, Trstormos del susfio
iga, agresividad, imitbilidad, hostilidad fusiin y debilidad de la motor, Difieund
Topamax?, Topiamat EFG®, Depakie™ | depresicn, amsiedad, nerviosi Iucinaci paa la 1 Lentitud de respuesta
Milzons®. Valproatn ERG® T del sistema - disciresias, tembler, confusidn | Rediccidn de la alertal atencicn. Alteraicnes de la
mama y : lencia y maeq atoia. Altnan'l:'n unin visidn.
atenos i de la mr:m B d
mental d de las habilidad
arommal, tembleres, letargia, hipoesimia, nistagmo, d&my.l.a trastomo del
equilimo, disaitria, temblor de accidn, sedackin  ataxia. Trastornos
Oftalmolégicos: diploga ¥ visicn barcsa. Rediceidn de la agudeza visual,
escotoma, miopia®, sersacién ammal en el ojo* ojo secq fobfolia
b\g,tam,g‘ mmento dd lagnmea, folopsia, midriasis, preshicia. Ceguml
ceguera de Ia
alteracin visual de la percepaidn de la profindidad, escotoma centslleants,
edema palpebral®, ceguera nootuma ambliopia
ANTAGONISTAS DEL Flipanzms, Vempamilo Tnlm d.e:l ll.llen nervioso central: Mareos, cefalea, astenia | Di para la Fatiga T
CALCIO T ‘Oftalmologi Visidn barrosa del sushn Altereciones del estado de dnimog
Sikeliam® Flupax® Alteraviomes  de  la  percepaidn  del  riesgo.
Alteraciones de la visidn.
ANSIOLITICOS Y Benzodiacepinas Trastornos del sistema central:  Di del nivel de | Dificutad paa la Lentitud de
RELAJANTES ierei infeidn  motora ¥y emp i de la cap de "d.elaakMa.m:I:Ién
Valium®, Tranalivm® atencis: i lidad en persones con pobre contral de i de la én motora, Tr
Somrolencia, vértigo, ataxia del susfin
ANTIDEPRESIVOS Amitnptiios, Fluoweting, Pamsetina. Trastornos del Sistema N o Central del suefo | Dificdnd para 1a i, Lertitud  de
fluvomamna, sermbna citalopram, l in motor, temblor y fatiga, it idn de la aleita/ alncidn
essilalomam, venlafaxing, wmcnyvﬁnps Trastornos Oftalmeolégicos: Visicn bomosa y de on de la motom, T

la acomodacicn.

d.dmmn Fatiga Trastarros de la visidn,

Ref: Vademecum Internacional. Edicién 2007. Editorial Medicom.
Centro de Informacién online de Medicamentos (CIMA). Agencia Espaiiola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS).
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Los datos han sido analizados con el programa esta-
distico SPSS 17.0. Para el andlisis estadistico de los
resultados se emplea un descriptivo de variables con
determinacion de frecuencias absolutas y relativas.
Se relacionan posteriormente diferentes variables de
acuerdo a su proporcion en la muestra, mediante
tablas de contingencia y comparaciéon de proporcio-
nes, empleando para ello la prueba estadistica de chi
cuadrado. El comparativo entre las variables estable-
ce un nivel de significacion estadistica de p<0,05.

Resultados

La encuesta fue respondida por 393 personas.

Se analizan los resultados de las 351 personas que
la contestan en su totalidad y se han descartado las
encuestas incompletas (42 encuestas).

Las cefaleas, sus terapias y riesgos potenciales de accidentalidad.
La percepcidn subjetiva del paciente

Al ser todas las variables categoéricas, se hace un
estudio de las frecuencias. Los resultados detallados
se muestran en las Tablas 2 y 3.

Aspectos socio-demogrdficos de los participantes en
la encuesta.

Sexo: el 77,8% de los participantes son mujeres.
Edad: el 65,2% de las personas que responden la
encuesta se encuentran incluidas en el bloque de edad
de 31 a 50 afos y un 25,9% esta por debajo de los 30
afos, lo que hace que de forma conjunta el 91,1%
sean personas menores de 50 afios y, por ello, com-
prendidas en la etapa de mayor productividad social
y laboral.

Pais de residencia: el 82,9% son residentes en
Espana, quedando un porcentaje minoritario, del
17,1% de residentes en otros paises que han tenido
acceso a la pagina de AEPAC por internet.

Tabla 2. RESULTADOS ENCUESTA CEFALEAS. DESCRIPTIVO DE VARIABLES

Variable Frecuencia | Porcentaje | Porcentaje | Porcentaje
vilido acumulado
Sexo hombre 78 22,2 22,2 22,2
mujer 273 77,8 77,8 100,0
Edad 10- 30 afios 91 259 259 259
31- 50 afios 229 65,2 65,2 91,2
Mis de 50 afios 31 88 88 100,0
Pais de residencia Espafia 291 82,9 82,9 82,9
En ofro pais. 60 17,1 17.1 100,0
Tiempo con < 5 afos 69 19,7 19,7 19,7
cefalea Entre 5-10 afios 55 157 15,7 354
Mids de 10 afios 226 64,4 64,6 100,0
Tipo de cefalea Migrafia con aura 89 254 254 254
Migrafia sin aura 78 22,2 223 47,7
Cefalea tensional 31 88 8,9 56,6
Cefalea en racimos 20 3,7 5,7 62,3
Migrafia y cefalea tensional 97 27,6 27,7 20,0
Otro tipo de cefalea 35 10,0 10,0 100,0
Mas de 15 Si 170 48,4 48,6 48,6
dias/mes con No 180 513 51,4 100,0
cefalea
Otra patologia Si 101 288 289 28,9
No 222 63,2 63,4 92,3
No lo se 27 7.7 7.7 100,0
Ansiedad o Si 101 288 28,9 28,9
depresién No 222 63,2 63,4 923
No lo se 27 7.7 7.7 100,0
Problemas para Me cuesta conciliar el ler suefio 57 16,2 163 16,3
dormir Me despierto con frecuencia y luego me 85 24,2 243 40,6
cuesta conciliar
Me cuesta conciliar el ler suefio y despierto 57 16,2 163 56,9
frecuentemente
En general duermo bien 151 43,0 43,1 100,0

Tabla 2
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Caracteristicas de su cefalea.

Periodo de tiempo que hace que tienen dolor de cabe-
za: el 64,6% refiere sufrir dolor de cabeza desde
hace mas de 10 anos y el 15,7% entre 5-10 anos, por
lo que en conjunto el 30,3% sufre dolor de cabeza
desde hace mas de 5 afios. Tipo de dolor de cabeza
que sufren: el 47,7% refiere sufrir migrana (25,4%
con aura y 22,3% sin aura) y el 27,7% migrafia aso-
ciada a cefalea tensional. Dias con dolor de cabeza al
mes: el 35,5% refiere tener mas de 15 dias al mes de
dolor de cabeza y respecto a si esto se repite mas de
3 meses consecutivos, el 48,6% responden de forma
afirmativa.

Patologias asociadas o concomitantes con la cefa-
lea: Ansiedad o depresion, trastornos del sueiio

Padecen depresion o ansiedad asociada a cefaleas
el 36,6% de los encuestados. Alteraciones del ciclo
del suefio: el 56,9% refieren padecer trastornos del
suefio, mientras que el 43,1% dice o responde dormir
bien en general.

Las cefaleas, sus terapias y riesgos potenciales de accidentalidad.
La percepcion subjetiva del paciente

Consumo de farmacos por sus cefaleas

El 95,4% toma de forma habitual analgésicos. Con
relacion a las medicaciones preventivas: el 49,9% no
ha tomado nunca betabloqueantes, y un 37% refiere
haberlos tomado anteriormente, pero no en ese
momento. El 57,1% refiere no tomar calcioantago-
nistas, y el 34,6% refiere haberlos tomado con ante-
rioridad pero no en ese momento. El 61,5% dice no
haber tomado nunca amitriptilina, y el 25,6% afirma
haberlo tomado con anterioridad pero no en ese
momento. El 65,2% no ha tomado nunca antidepresi-
vos, y el 21,4% refiere haberlos tomado con anterio-
ridad pero no en ese momento. Sobre el topiramato,
el 65,1% refiere no haberlo tomado nunca y el 23,4%
afirma haberlo tomado con anterioridad pero no en
ese momento. El 85,2% refiere no haber tomado
nunca valproato, si bien el 13,1% afirma haberlo
tomado con anterioridad pero no en ese momento.
Por ultimo, el 91,6% declara no haber tomado nunca
nicardipino, y el 6,9% afirma haberlo tomado con
anterioridad pero no en ese momento.

TABLA 3. TOMA DE FARMACOS Y EFECTOS ADVERSOS PERCIBIDOS

Variable Frecuencia Porcentaje Porcentaje Porcentaje
valido acumulado
Toma de analgésicos si 333 94,9 95,4 95,4
no 16 4,6 4.6 100,0
Toma de si 46 13,1 13,1 13,1
betabloqueantes No, nunca los he tomado 175 49,9 49,9 63,0
Ahora no, pero los he tomado 130 37,0 37,0 100,0
Toma de si 29 83 83 83
calcioantagonistas No, nunca los he tomado 200 57,0 57,1 654
(flunarizina) Ahora no, pero los he tomado 121 34,5 34,6 100,0
Toma de Amitriptilina si 45 12,8 12,8 12,8
No, nunca los he tomado 216 61,5 61,5 74,4
Ahora no, pero los he tomado 90 25,6 256 100,0
Toma de antidepresivos si 47 13,4 13,4 13,4
No, nunca los he tomado 229 65,2 65,2 78,6
Ahora no, pero los he tomado 75 21,4 21,4 100,0
Toma de Topiramato si 40 11,4 11,4 11,4
No, nunca los he tomado 228 65,0 65,1 76,6
Ahora no, pero los he tomado 82 234 234 100,0
Toma de Valproato si 6 1,7 1,7 1,7
No, nunca los he tomado 299 85,2 85,2 86,9
Ahora no, pero los he tomado 46 13,1 13,1 100,0
Toma de Nicardipino si 5 1,4 1,4 14
No, nunca los he tomado 318 90,6 91,6 93,1
Ahora no, pero los he tomado 24 6,8 6,9 100,0
Afios tomando Menos de 3 meses 37 253 253 253
preventivos Entre 3-6 meses 16 11,0 11,0 36,3
Entre 6 meses y 1 afio 22 151 151 51,4
Entre 1 vy 3 afios 20 13,7 13,7 65,1
Mds de 3 afios 51 34,9 34,9 100,0
Tabla 3
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Respecto al tiempo que llevan con dicha medica-
cion, de las 146 personas que respondieron afirmati-
vamente a algunas de las cuestiones sobre farmacos
preventivos, el 34,9% afirma llevar con terapia pre-
ventiva mas de 3 afnos y el 13,7% entre 1 y 3 afios, lo
que de forma conjunta hace que el 48,6% los pacien-
tes que toman medicacion preventiva lleve mas de 1
ano de tratamiento.

Efectos adversos de la medicacion percibidos sub-
Jjetivamente por los pacientes y que pudieran rela-
cionarse con riesgo potencial en la conduccion

De las 146 personas que refieren tomar medicacion
preventiva, preguntados sobre los efectos adversos
percibidos con dichas medicaciones responden lo
siguiente: el 52,7% refiere problemas o dificultad
para concentrarse, el 41,1% refiere alteraciones en la
vision, el 68,5% sensacion de fatiga o cansancio, el
41,1% lentitud de reflejos, el 29,5% sensacion de
desorientacion, el 42,5% dificultad para encontrar las
palabras precisas al hablar, el 28,1% lentitud en la
respuesta y falta de coordinacion en los movimientos,
el 35,6% reduccion de la alerta o de la atencion, el
11,6% desprecio subjetivo de la percepcion de riesgo,
el 43,8% trastornos del estado de animo (tristeza,
inquietud) y el 59,6% trastornos del suefio (somno-
lencia o insomnio).

Vistos los resultados, se puede establecer que el
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prototipo de persona que padece cefaleas, entre los
socios de la AEPAC que han respondido a la encues-
ta es el siguiente: Mujer, entre 31-50 afios, con resi-
dencia en Espafa, mas de 10 afios de evolucion de la
cefalea, que suele ser migrafia (con o sin aura). Un
tercio de los pacientes tiene mas de 15 dias al mes de
dolor y durante mas de tres meses (tendencia a la cro-
nificacion de la cefalea), sin otra patologia asociada,
con ingesta habitual de medicacion sintomatica para
su control, sin que esté tomando en el momento de la
encuesta medicacion preventiva, pero con referencia
a toma de dicha medicacion en periodos anteriores.
Los que estan tomando farmacos preventivos, llevan
en tratamiento mas de 1 afo (entre 1 y 3 afios).

Percepcion subjetiva de los efectos adversos de la
medicacion por los pacientes

Mas de la mitad refieren sensacion de fatiga o can-
sancio, efectos adversos sobre la capacidad de con-
centracion y trastornos en el ciclo del suefio que rela-
cionan con la medicacion que toman; en menor pro-
porcion (entre el 11-45%) refieren alteraciones en la
vision, dificultad para encontrar las palabras, lentitud
de reflejos, disminucion de la atencion o alerta, alte-
raciones en su estado de animo, falta de coordinacion
o lentitud en los movimientos y, en pocos casos, des-
precio subjetivo en la percepcion de riesgo.

EFECTOS ADVERSOS DE LOS PREVENTIVOS PERCIBIDOS POR EL PACIENTE

Dificultad de Si 77 52,7 N 52,7
concentracién No/NSNC 69 473 473 100,0
Alteraciones de la visién Si 60 41,1 41,1 41,1
No/NSNC 86 589 589 100,0
Fatiga o cansancio: Si 100 68,5 68,5 68,5
No/NSNC 46 31,5 31,5 100,0
Lentitud de reflejos Si 60 41,1 41,1 41,1
No/NSNC 86 589 58,9 100,0
Desorientacién Si 43 29,5 29,5 29,5
No/NSNC 103 70,5 70,5 100,0
Lentitud reflejos Si 62 42,5 42,5 42,5
No/NSNC 84 57,5 57.5 100,0
Incoordinacién Si 41 28,1 28,1 28,1
movimientos, respuesta No/NSNC 105 71,9 71,9 100,0
lenta

Reduccidn alerta o Si 52 35,6 356 35,6
atencién No/NSNC 94 64,4 64,4 100,0
Menor sensacion de Si 17 11,6 11,6 11,6
riesgo No/NSNC 129 88,4 884 100,0
Trastornos del &nimo Si 64 43,8 43,8 43,8
No/NSNC 82 56,2 56,2 100,0

Alteraciones del ciclo Si 87 59,6 59,6 59,6
del suefio No/NSNC 59 40,4 40,4 100,0

25



Medicina Balear- Vol.27, nim. 1, 2012

Es de destacar que en muchas de las variables anali-
zadas los resultados estan relacionados con el tipo de
cefalea que sufren: existe una relacion significativa
entre el tipo de dolor de cabeza diagnosticado y el
tiempo que lleva la persona con cefalea, siendo la
migrafia la que cursa con mayor evolucion en el tiem-
po (entre 5-10 afios) y cuando se trata de cefaleas ten-
sionales, suelen tener una evolucion menor de 5 afios.
Los casos mas prolongados (mas de 10 afios) son de
ambas patologias asociadas. También existe cierta
relacion entre tipo de cefalea y el tiempo de dolor de
cabeza-tendencia a la cronificacion del dolor (més de
15 dias/mes, durante mas de 3 meses) con mayor pro-
porcion de casos cronificados entre los que padecen
migrafa asociada a cefalea tensional, cefalea en raci-
mos y otros tipos de cefalea, con cifras que superan a
las de la migrafia o la cefalea tensional de forma ais-
lada.

Importancia de las variables edad y sexo de los par-
ticipantes en relacion con el resto de variables estu-
diadas (partiendo de la base de que la mayoria de
los participantes han sido mujeres)

En cuanto a la edad de los participantes, se observa
que existe relacion significativa con el sexo; por
debajo de los 50 afios, entre los afectados predomi-
nan las mujeres. A partir de los 50 afios practicamen-
te estan equiparados los dos sexos.

En cuanto al tiempo de evolucion de la cefalea, no
se observa relacion significativa entre el tiempo con
dolor de cabeza y el sexo, pero si con respecto a la
edad: el grupo de edad entre 31 y 50 afios es el que
lleva mas tiempo con dolor de cabeza (mas de 10
afos). Existe una relacion significativa entre el tipo
de dolor de cabeza diagnosticado y el sexo: en las
mujeres el dolor de cabeza mas frecuente es la migra-
fa y la cefalea tensional, mientras que entre los hom-
bres destaca la migrafia sin aura. Se observa también
una relacion significativa entre los grupos de edad y
el tipo de dolor de cabeza; en el grupo mas joven (10-
30 afios) destaca la migrafia con aura, en el grupo de
edad intermedio (31 a 50 afos) la migrafa con cefa-
lea tensional y en el grupo de mayor edad (mas de 50
afios) predomina también la migrafia con cefalea ten-
sional asociada.

En lo que respecta a la tendencia a la cronificacion
(mas de 15 dias de dolor/mes durante mas de 3
meses), en el grupo de mujeres algo mas de la mitad
sufren 15 dias o mas dolor de cabeza, cosa que no
ocurre entre los hombres, aunque esta asociacion es
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ligeramente significativa. Respecto a tener alguna
otra enfermedad asociada a la cefalea, es algo mayor
el porcentaje de mujeres que sufre alguna otra enfer-
medad que el de hombres, siendo esta asociacion
poco significativa. En cuanto a la toma de analgési-
cos para el dolor, existe un porcentaje significativa-
mente inferior de toma de analgésicos en hombres
que en mujeres. En la toma de medicaciones preven-
tivas, se observa una relacion significativa entre la
toma de betabloqueantes y el sexo a favor de las
mujeres. En los calcioantagonistas la relacion se
observa con la edad, de forma que la flunarizina la
toman actualmente de forma mayoritaria los pacien-
tes de entre 10 y 30 afios. El topiramato, se toma por
igual en los tres grupos de edad. Respecto al valpro-
ato, el grupo mas joven no lo toma actualmente, el
90.1% de este grupo de edad no lo ha probado nunca
y quienes lo toman en la actualidad son mayoritaria-
mente del grupo entre 31 y 50 afios. Respecto a los
efectos secundarios de estas medicaciones solo se
observa relacion entre “dificultad para encontrar las
palabras” y el sexo, refiriendo este efecto la mitad
aproximadamente de las mujeres encuestadas y una
proporcién mucho menor de hombres.

Conclusiones y Discusion

De los resultados obtenidos y admitiendo el sesgo
inherente a que todos los participantes son personas
diagnosticadas previamente de cefaleas de cualquier
tipo y especialmente sensibilizados con la patologia
puesto que todos pertenecen como socios a una aso-
ciacion de pacientes, se puede concluir que existe una
clara percepcion subjetiva por parte de los afectados
de la existencia de efectos adversos asociados a los
farmacos que toman. Esta percepcion implica a médi-
cos y pacientes y permite orientar actuaciones pre-
ventivas. Afecta a todos cuantos, de una u otra forma
dentro del sistema sanitario, con tareas asistenciales o
no, tienen la responsabilidad de, por una parte, valo-
rar los innegables efectos beneficiosos de los farma-
cos utilizados para el alivio de los cuadros de dolor o
para mejorar la calidad de vida del paciente al redu-
cir la frecuencia o la intensidad de los sintomas y, por
otra parte, considerar simultdineamente la forma de
vida del paciente, su trabajo y las potenciales limita-
ciones o riesgos que se asumen al prescribir/consumir
estos farmacos, de forma especifica en cuanto a los
riesgos relacionados con la conduccion de vehiculos
o de maquinaria peligrosa, que pueden traducirse en
accidentes de trafico y/o laborales.
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Como medidas preventivas que se proponen tras ana-
lizar los resultados obtenidos en esta encuesta desta-
can:

- Evitar la automedicacion por parte de los pacien-
tes, insistiendo en la necesidad de consultar con el
médico previamente a la toma de cualquier farmaco,
que realizara una valoracion global de los aspectos
ligados al estilo de vida, tipo de trabajo y uso regular
de vehiculos o maquinarias que impliquen riesgos
para si mismos o para terceros implicados.

- Valorar conjuntamente todas las medicaciones que
el paciente esté tomando y los posibles efectos secun-
darios que pueden aparecer o potenciarse en los
pacientes polimedicados.

- En casos de especial riesgo para la conduccion de
vehiculos, realizar una valoracion conjunta entre el
médico del Trabajo y el médico Asistencial sobre la
conveniencia de modificar el tratamiento, suprimirlo
0, si esto no es posible, la posibilidad de un cambio
de puesto de trabajo, modificacion de las condiciones
de riesgo o incluso solicitar si procede, en situaciones
extremas y de especial cronificacion, una incapaci-
dad temporal siendo, en estos casos necesarios para
ello.

- Valorar la existencia de otras situaciones de riesgo
para la conduccion por patologias concomitantes o
los farmacos utilizados en su tratamiento y que pue-
dan asociarse en pacientes con cefaleas: EPOC,
SAOS, HTA, cardiopatias, etc.

La aplicacion de la legislacion vigente implica, por
una parte, la obligacion de establecer una vigilancia
del cumplimiento de cuanto se ha mencionado ante-
riormente por parte de los Organismos oficiales
implicados y, por otra parte, la instauracion de siste-
mas de apoyo y orientacion para el profesional afec-
tado. Como ejemplo, la Ley 29/2006 de garantias y
uso racional de los medicamentos y productos sanita-
rios (14), la Ley General de Sanidad de 1986 (15), y
el Real Decreto 1344/2007 sobre farmacovigilancia
humana (4), que obligan a colaborar a todos los pro-
fesionales sanitarios, mediante la notificacion de sos-
pechas de reacciones adversas medicamentosas
(RAM).
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Paresia del nervio radial en las fracturas humerales complejas:
Caso clinico y revision de la literatura
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Resumen

Una paresia del nervio radial puede ocurrir secundariamente a una manipulacion de una fractura diafisaria.
Un error diagndstico por interposicion de partes blandas puede ser el resultado equivoco tras una manipula-
cion repetida, con el consiguiente riesgo lesivo neural. Presentamos el caso de una fractura diafisaria comple-
ja de humero que acompafia a una interposicion de partes blandas y, una paresia radial secundaria, con un buen
resultado tras la reduccidn abierta, fijacion estable, con una progresiva y completa resolucion. Revisamos el
adecuado manejo en estos casos por su especial significacion.

Palabras Clave: fractura himero, paresia radial, axonotmesis, osteosintesis, fisioterapia.

Abstract

Radial nerve palsy after humeral shaft fractures can be secondary to manipulation. Incorrect diagnosis asso-
ciated with soft tissue entrapment can induce repetitive manipulation, putting the radial nerve at risk. We pre-
sent a case of humeral shaft fracture with soft tissue entrapment and secondary nerve palsy that, was success-
fully managed with open reduction, stable internal fixation, a with full progressive resolution. We discuss the

correct management in these cases.

Key words: radial palsy, humeral fracture, axonotmesis, internal fixation, fisiotherapy.
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Introduccion

La lesion por contusion o compresion del nervio
radial es una complicaciéon infrecuente; el paso del
nervio a través de una arcada fibrosa o desfiladero ad
hoc en el vasto externo del triceps -a unos 12 centi-
metros aproximadamente por encima del epicondilo-
y, su intima relacion con el humero a este nivel, lo
hace particularmente vulnerable a ser lesionado en
las fracturas de su diafisis donde se puede producir la
compresion, elevando el ratio en las fracturas diafisa-
rias humerales desplazadas, anguladas o acabalgadas
de sus extremos 6seos dada la vecindad del cordon
neural y sus vasos.

En este punto, el tronco nervioso va firmemente apli-
cado entre los musculos y tabiques aponeuroticos.
Dificilmente puede escapar al desplazamiento 6seo y
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quedar contundido, comprimido o traccionado, por la
accion traumatica o lesion de primer grado. Se puede
producir el atrapamiento en el foco de fractura, bien
a expensas de un callo reparador formado!, laceracio-
nes parciales/totales en fracturas de trazo espiroideo
u oblicuo por sus extremos 6seos afilados23.

La reduccion manual cerrada del desplazamiento de
los fragmentos no logra liberar el tronco nervioso de
su aprieto que, por contra, en estos manejos puede
agravar el dafo previamente producido, tal es la pare-
sia secundaria en este enclave4. Si la fractura no pre-
senta gran fragmentacion y/o desplazamiento, no
existe una notoria injerencia sobre las partes blandas
-el traumatismo no fue de gran energia- y, se opta por
un tratamiento ortopédico o bien quirlrgico poco
invasivo con una osteosintesis percutaneas.
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En las fracturas de alta energia, con conminucion,
desplazadas, incluso abiertas, secundarias a manio-
bras de reduccién extemporanea o, inmovilizacion
erronea del codo en extension, etc. la exploracion
focal y por ende la revision abierta del nervio estan
formalmente indicadas. También es de gran interés la
evidencia y valoracion del dafio mas o menos severo
de estas partes blandas locales; asi, las abrasiones o
hematomas amplios a lo largo del trayecto del nervio
radial nos pueden sugerir una accidental ruptura del
nervio.

La paresia radial puede ser parcial o completa; el
déficit motor completo ocurre en el 50% de los
casos67:8. Parece razonable pues, mantener una acti-
tud conservadora en la mayoria de los casos dado
que, tras un periodo de espera si no se produce la
recuperacion, sera mas facil definir la extension de la
lesion y optar -en la lesion morfoldgica-, por una neu-
rorrafia término-terminal o la necesidad de interponer
un injerto —gestos nada triviales por cierto-; ademas,
los resultados de una intervencion tardia dentro de los
plazos protocolizados son superponibles a los obteni-
dos después de reparaciones precoces8. Las conse-
cuencias de una mano caida, flacida por paralisis
radial presentan un menoscabo de la sensibilidad fun-
cional en el area radial del primer espacio interdigital
—en pacientes con gran inervacion sensitiva volar- ya
que, la pérdida sensitiva en el dorso de la mano es
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irrelevante®. Una disminucion importante de la fuer-
za de prehension —los extensores del carpo son ago-
nistas de los flexores de los dedos-. La caida perma-
nente del carpo —que ejerce una tension pasiva de los
extensores de los dedos!0. La pérdida de extension y
abduccion del pulgar que impide coger objetos volu-
minosos. Por tanto, los sindromes compresivos son
mas habituales en puntos concretos, donde la situa-
cion anatomica los hacen mas vulnerables. Las lesio-
nes neurales en el tercio medio inferior del brazo son
tres veces mas habituales que en el tercio proximal.

Caso Clinico

Paciente mujer de 41 afios que sufre caida casual
tras ser accidentalmente desplazada desde el nucleo
de un festejo popular. Se inmoviliza el brazo con
férula hinchable de miembro superior disponible con
el codo en extension, con un alto disconfort. Llega a
la unidad de urgencias relatando dolor severo en
brazo, crujidos en el codo, deformidad y postura
antalgica, impotencia a la flexion dorsal de la mano,
una hipoestesia en dorso de la misma y en el primer
espacio interdigital derecho. Signos y sintomas com-
patibles con una lesion del nervio radial. No compro-
miso vascular. Hipertension, ansiedad controlada con
medicacion.

Figuras 1y 2.- Foco fractuario preoperatorio con férula de yeso neutralizadora.
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Presenta la eventualidad nada alentadora de ser la
esposa de un especialista de nuestro hospital

La radiologia nos ofrece una fractura espiroidea del
tercio medioinferior del humero, desplazada con un
gran tercer fragmento (figs.1y2).

El cordon neural presenta en el foco fractuario qui-
rargico, un atrapamiento evidente —distendido, inte-
gro y angulado- sin signos de laceracion ni transec-
cion; es liberado y se amplia el septum aponeurdtico,
sin practicarse una epineurolisis, por no ser precisa.
Se reduce y se osteosintetiza con placa a compresion
DCP ad integrum, consolidando sin complicacion
ulterior adicional!! (figs.3y4).

El postoperatorio no presentd incidencias. Se apli-
c6 férula enyesada en L postquirurgica en acroexten-
sion y una ulterior férula dindmica de extension de
Thomas (fig.5) desde el 1° al 5° mes; se mantuvo en
pauta rehabilitadora continuada y tenaz dada la per-
sistencia de la paralisis radial. Se constato el nivel de
lesion con el musculo triceps como ultimo musculo
inervado y supinador largo como primer musculo
paralizado.

El EMG a los 2 meses de la intervencion constata,
una “CVS del radial orto y antidromica normales; sin
existir respuesta motora a la estimulacion y con abun-

Paresia del nervio radial en las fracturas humerales complejas:
Caso clinico y revision de la literatura

dantes potenciales de denervacion”. El EMG a los 4
meses reza, “axonotmesis avanzada del radial D sin
apreciarse unidades motoras —supinador, extensor
carpi radialis longus, extensor digitorum-, por encima
de la rama motora al m. extensor radial del carpo.
Conservacion de un pequeiio potencial sensitivo del
radial superficial. ”.

A los 6 meses, el balance muscular es: extension del
carpo y del pulgar 3-/5; extension propios de 2°y 5°
a 2+/5. Molestias por dificultad a escritura y activi-
dades manuales finas.

5

Figura 5.-Férula dinamica de Thomas.

Figuras 3 y 4.- Montaje postoperatorio frontal y consolidado a los 2 meses.
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El EMG a los 6 meses nos muestra clara mejoria,
que reza “VCM esta disminuida en un 50%, con
denervacion MUAPS neurdgenos y abundantes poli-
fasicos signos de reinervacion. Los musculos mas
afectados son los extensores propios del indice y
mefiique”.

A los 8 meses, presenta una extension activa de la
muiieca subtotal, de los 2° y 5° dedos y completa de
la MCF, IFP e IFD. Franca mejoria de la afectacion
motora, con déficit residual 4+/5 para la extension
de los dedos y 4/5 para extension del indice.

El EMG a los 8 meses nos ofrece una “gran mejo-
ria en la amplitud CMAP con dispersion del potencial
al estimulo proximal —lo que se traduce como una
presencia de axones reinervantes- y sin degeneracion
axonal activa inclusive en su rama mas distal (exten-
sor indicis). Abundantes potenciales
polifasicos”(fig.6).

Figura 6.- Potenciales polifisicos normales

Discusion

Las fracturas producidas por alta energia asocian
conminucion y desplazamiento focal!2.

La contusion, estiramiento o traccion del nervio
radial en su recorrido espiral -en esta localizacion y la
consecuente paresia-, es la eventualidad mas frecuen-
te en este tipo de fracturas complejas cerradas, pre-
sente entre el 2 y el 17%%6; estudios recientes docu-
mentan esta asociacion en un 9%!3. Actualmente se
pone en duda®!2 la mayor asociacion de una paresia
radial y cierto tipo de fracturas diafisarias de hiime-
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ro8. La actitud conservadora es una posibilidad que
debe ser considerada y cuya recuperacion suele guar-
dar paralelismo a la consolidacion de la fractura; sin
embargo, la seccion del cordon por el borde cortante
sucede en ocasiones y, obligaria a una cirugia recons-
tructiva diferida que ha demostrado similares resulta-
dos con la actitud quirtirgica de urgencias.

La excepcion primera a cruentar de urgencia, es
requerida cuando hay datos sugerentes de que el ner-
vio esta pinzado por un fragmento 6seo o, atrapado
entre estos extremos -a tenor, ademas de las manipu-
laciones y compresiones sufridas tras la caida- y, de
la inmovilizacion final precisa e inevitable en el hos-
pital.

En 1963 Holstein y Lewis8 describieron la asocia-
cion entre fracturas del tercio distal del humero y
lesiones del nervio radial2!2; con posterioridad la lite-
ratura los asociaria con las fracturas oblicuas y espi-
roideas en este segmento braquial. Analizaron este
sindrome de atrapamiento cuya facil presencia eleva-
ba su frecuencia si la reduccion se producia.

Por razones obvias, muchos cirujanos abogan por la
exploracion directa del nervio entre la fractura de
estas caracteristicas’. La exploracion precoz y de
urgencia del nervio también es contemplada con cla-
ridad en ciertos supuestos como en un politraumati-
zado, codo flotante, lesion vascular, fractura abierta -
donde se va a realizar la reduccion abierta y la fija-
cion interna o bien externa-. Sin embargo, en la revi-
sion de Shao4 no hubo diferencias entre la recupera-
cion de las paresias primarias de las secundarias sin
cirugia, con un resultado del 88,6% y 93,1% respec-
tivamente4!4. Aunque no existen estudios prospecti-
vos, randomizados, que comparen la observacion y
valoracion con el tratamiento quirirgico precoz de la
paresia radial tras este tipo de fracturas diafisarias de
hamero.

Segtin la literatura, no se tiene una idea compartida
y unanime sobre el tiempo de espera razonable para
la recuperacion neuroldgica de una lesion de grado
uno, aunque la banda de consenso entre los autores
mas amplia se sitlia entre los tres y seis meses 1:4:8,12;
si bien, esta documentado que mas del 80% de las
paralisis radiales secundarias a fracturas del humero
recuperan de manera espontanea durante los tres pri-
Mmeros meses.

Debe tenerse en cuenta la etiopatogenia de los sin-
dromes compresivos cerrados diversos, como el tor-
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niquete excesivo en gracil brazo, la histérica muleta
axilar, las paralisis obstétricas, etc. donde, la norma
de su recuperacion sin secuelas por lo general esta en
torno a los dos primeros meses.

El EMG podria diferenciar entre la neuroapraxia y
la axonotmesis entre los 9 y 11 dias tras la lesion,
cuando una completa degeneracion walleriana ha
ocurrido y los potenciales de accion musculares y
sensitivos muestran cambios!s.16, En otro orden, la
sensibilidad aumenta entre los 21 y 30 dias después
de la lesion, dependiendo de la longitud contusa e
inflexion del acodamiento del nervio. En manos
expertas, la ECO nos puede detectar una interposi-
cion o transeccion nerviosa pudiendo ayudar a la
eleccion terapéutical”.

Es conveniente anotar que ciertas contingencias
tales como, el retardo de consolidacion fractuaria,
pseudoartrosis, elementos de osteosintesis que se
desprenden de los extremos 6seos, compromiso del
radial por hematoma importante en anticoagulados,
secuelas cicatriciales en los musculos del brazo,
infecciones, etc. constituyen una lista de complica-
ciones no frecuentes aunque si merecedoras de ser
consideradas.

En éste nuestro caso, con acortamiento y retraccion
cutanea a nivel del foco consideramos, claramente, la
elevada posibilidad de una interposicion del nervio
radial. Por otra parte, la posibilidad de una mejor
reduccion -bajo la flacidez de la anestesia y el inten-
sificador de imagen- que haga validar otra actitud
terapéutica, debe ser un gesto descartado por su ries-
g0, en los intentos de reduccion cerrada. Si no existe
paresia previa asociada, es preciso realizar estudios
complementarios adecuados para dilucidar el correc-
to manejo de este tipo de lesiones, que son suscepti-
bles de aunar alguna complicacion adicional.

Nivel de Evidencia

Nivel de evidencia V
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Resultado funcional y nivel de complicaciones tras la
implantacion de prétesis ARPE® en el tratamiento
de la rizartrosis
X. Terrades Cladera, G. Salva Coll, C. Pérez Uribarri,

X. Marti Cabrer, C. de la Calle Martinez

Servicio de Traumatologia. Hospital Son Llatzer

Introduccion: La rizartrosis (artrosis de la articulacion trapeciometacarpiana) es la segunda localizacion en fre-
cuencia de la artrosis en la mano, pero su incidencia es la que genera una mayor limitacion funcional, sobre
todo en la pérdida de fuerza de prension y pinza. Existen multiples tratamientos conservadores y quirirgicos
para esta patologia degenerativa. En este estudio se presentan los resultados del tratamiento de la rizartrosis
mediante una proétesis articular tipo ARPE, asi como las complicaciones mas frecuentes.

Material y método: El estudio se realiza sobre 53 pacientes intervenidos por rizartrosis grado II-III de Eaton
mediante protesis ARPE desde septiembre de 2002 hasta noviembre de 2008, de los cuales 10 fueron exclui-
dos por complicacion y retirada de protesis. En los 43 restantes se estudia el resultado en funcion de varios
parametros: Escala Analogica Visual (EVA), movimiento de oposicion del pulgar, fuerza de pinza y prension
y test funcional Quick Dash.

Resultados: Los valores medios obtenidos son: escala EVA 1,13 en el lado izquierdo y 2,84 en el derecho, opo-
sicion del pulgar 9,71 en mano derecha y 9,26 en la izquierda. La fuerza de pinza es de 4,13 en lado izquier-
do y 3,85 en el derecho mientras la fuerza de prension es de 17, 28 en mano izquierda y 15,48 en la derecha.
El Quick Dash es mayor en el lado derecho 27,53 que en el izquierdo 13,46. En lo que se refiere a las com-
plicaciones destacar que la mas frecuente es la luxacion, y su incidencia disminuye con la experiencia del ciru-
jano.

Conclusion: La protesis ARPE es un excelente tratamiento para la rizartrosis grado II-111, tanto en dolor post
operatorio como en funcion y movilidad del pulgar.

Palabras clave. Rizartrosis, protesis ARPE, complicaciones.

Introduction: Rhizarthrosis (osteoarthritis of the trapeziometacarpal joint) is the second most common loca-
tion for osteoarthritis in the hand, but its incidence is one that generates greatest functional limitation, espe-
cially in the loss of grip strength. There are many conservative and surgical treatments for this degenerative
disease. This study presents the results of treatment of rhizarthrosis by prosthetic joint ARPE type and the most
frequent complications.

Materials and methods: The study was performed on 53 patients diagnosed of rhizarthrosis operated on stage
II-IIT Eaton by ARPE prosthesis from September 2002 until November 2008, of which 10 were excluded for
complications and prosthesis removal. We study the results in the 43 patients remaining according to various
parameters: Visual Analogue Scale (VAS), thumb opposition movement, grip and pinch strength and functio-
nal test Quick Dash.

Results: The average values _ are: VAS 1.13 in the left side and 2.84 on the right thumb opposition in right
hand 9.71 and 9.26 on the left. The clamp force is on the left side of 4.13 and 3.85 on the right while holding
force is 17, 28 in left hand and 15.48 on the right. The Quick Dash is greater on the right side than the left
(27.53 and 13.46 respectively). It needs to be emphasized that the incidence of the most frequent complication
dislocation, decreases with surgeon experience.

Conclusion: The ARPE prosthesis is an excellent treatment for grade II-1II rhizarthrosis both for postoperati-
ve pain, function and mobility of the thumb

Keywords. Rhizarthrosis, ARPE prosthesis, complications.

Data de recepcio: 19-XI1-2011
Data d’acceptacié: 16-1-2012 34
ISSN 1579-5853



Medicina Balear- Vol.27, nim. 1, 2012

Introduccion

La rizartrosis se define como una alteracion
degenerativa de la articulacion trapecio metacarpiana
(TMC), caracterizada por deterioro progresivo de las
superficies articulares y neo formacion o6sea en las
mismas!2, Se trata, por tanto, de un trastorno local
que afecta a la articulacidon y que puede presentarse
como un proceso primario (de etiologia desconocida
o idiopatica) o como consecuencia de lesiones articu-
lares preexistentes (secundaria a traumatismos, tras-
tornos mecanicos, artritis infecciosas, etc...) siendo
la mas frecuente la rizartrosis idiopatica!2. Aunque la
articulacion TMC es la segunda articulacion en fre-
cuencia en cuanto a localizacion de la artrosis en la
mano, tras la articulacion interfalangica distal
(IFD)!2 | su incidencia genera una mayor afectacion
funcional, debido al dolor y debilidad para hacer la
pinza y agarre a los que da lugar. El pulgar asume el
40% de la funcion de la mano, siendo la articulacion
TMC la mas importante de su complejo osteoarticu-
lar. Esta articulacion le confiere al primer dedo su
orientacion en el espacio y la mayor parte de movi-
mientos en dos ejes perpendiculares entre si. Esta dis-
posicion de la TMC es la que permite la formacion de
pinzas entre el pulgar y los dedos trifalangicos y la
realizacion de una empuiadura potente.!-2

Epidemiologia

Es una enfermedad mas frecuente en mujeres, con
una prevalencia de 10:1 con respecto a los hom-
bres!2. Sin embargo, la presencia de cargas sobre la
articulacion con la realizacion de determinados traba-
jos, parece influir a largo plazo sobre la frecuencia y
el patron de esta enfermedad artrosica.

Clinica

El sintoma que mas frecuentemente motiva la con-
sulta es el dolor difuso en la base del pulgar, locali-
zado en la insercion del abductor pollicis longus
(APL) o en la cara dorsal del angulo que forman el
primer y segundo metacarpiano!:2 . El paciente suele
manifestar que el dolor se le irradia al antebrazo, y
que esta provocado por determinadas maniobras
(coser, retorcer pafios, girar llaves, pulsar botones,
etc.), acompafiando el cuadro con pérdida progresiva
de fuerza.

En la inspeccidon, se observa frecuentemente una
prominencia dorsal en la base del primer metacarpia-
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no (signo de joroba), atribuible a subluxacion de la
base del primer metacarpiano, sinovitis reactiva o a la
existencia de calcificaciones pericapsulares!:2,
También es posible evidenciar deformidades asocia-
das, tales como la desviacion del eje del primer meta-
carpiano en aduccion e hiperextension compensadora
de la articulacion metacarpofalangica (MCF). Hay
dos maniobras importantes que reagudizan la sinto-
matologia, el crank test, que consiste en provocar
dolor realizando una compresion en el eje del primer
metacarpiano y el grind test, que es el mismo tipo de
compresion, pero asociando un movimiento de rota-
cion a nivel de la articulacion TMC!.

Exploraciones complementarias
La RX Simple

Es una herramienta fundamental para el diagnosti-
co de esta enfermedad. Las proyecciones que no
pueden faltar para completar el estudio son: PAy L
de la articulacion TMC, PA de la mufieca y oblicua
de mano. La clasificacion radiologica que se emplea
son los ESTADIOS DE EATON!2 que se represen-
tan en la figura 1.

$
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Tratamiento conservador

Supone un tratamiento sintomatico de alivio del
dolor, pero no definitivo. Debemos comenzar con él,
hasta que la progresion del cuadro haga que el
paciente se encuentre incapacitado. Incluye, reposo
y/o cambio de actividad, AINES, infiltraciones loca-
les con corticoides o acido hialurdnico, tratamiento
rehabilitador y ejercicios de potenciacion muscular y
ortesis, cuya funcidn principal es estabilizar la base
del primer metacarpiano, tratando de evitar la progre-
sién de la adducién, asi como la subluxacion de la
base.

Tratamiento Quirurgico

Cuando el tratamiento conservador falla, el ciruja-
no y el paciente se deben plantear la opcion de la
cirugia. El dolor debe ser incapacitante, la funcion de
la mano muy limitada, y se debe afectar la calidad de
vida de la persona y sus actividades de la vida diaria.
La indicacion en cuanto a la técnica, va a depender de
factores como la edad, el estado general del paciente,
su actividad laboral y deformidades asociadas.

En funcion de los diferentes estadios de Eaton, se
puede indicar una técnica quirurgica u otra.

Estadio 1: Reconstruccion del ligamento oblicuo
volar (Eaton-Littler), Artroscopia TMC u osteotomia
del primer metacarpiano tipo Wilson.

Estadios 2-4: Artroplastias de tenosuspension-inter-
posicion, Trapecectomia total, Artrodesis TMC o
Protesis TMC.

Protesis: en los ultimos afios, se ha producido un
aumento de la popularidad de la artroplastia total de
TMC. Actualmente, se emplean prétesis modulares
con tres componentes (vastago, cuello y cotilo), sin
cementar. Existen varios modelos en el mercado:
ARPE®, IVORY®, ELEKTRA® Las protesis evitan
el colapso de la articulacion, teniendo un aspecto
estético adecuado y manteniendo la altura del pulgar.
Los resultados de movilidad y fuerza son muy alen-
tadores. Sin embargo, tienen complicaciones, tales
como el desgaste, el aflojamiento y la luxacion.

El objetivo de este estudio es determinar el resulta-
do funcional de las rizartrosis tratadas mediante pro-
tesis ARPE® en base a los resultados obtenidos con
la escala visual analdgica, el movimiento de oposi-
cion del pulgar segun la escala de Kapandji, la fuerza

36

Resultado funcional y nivel de complicaciones tras la implantacién
de protesis ARPE® en el tratamiento de la rizartrosis

de pinza y prension o agarre y la afectacion para las
actividades de la vida diaria determinadas mediante
el cuestionario Quick-Dash. También interesa valorar
el nivel de complicaciones que se producen tras la
implantacion de la citada protesis.

Material y métodos

Se realiza un estudio descriptivo transversal en 53
pacientes diagnosticados de rizartrosis estadio II-I11
de Eaton. A los pacientes se les interviene mediante
una artroplastia total con protesis tipo ARPE®. El
estudio se realiza con prétesis implantadas entre
Septiembre de 2002 y Noviembre de 2008. Las inter-
venciones quirdrgicas son realizadas por tres trauma-
tologos especialistas en mano. Como criterio de
inclusion tenemos la presencia de rizartrosis estadio
II-1II de Eaton que no mejora tras tratamiento con-
servador, y como criterio de exclusion la aparicion de
complicaciones después de realizada la intervencion
quirurgica que obliguen a retirar la protesis. De los 53
pacientes, 10 se excluyen del estudio por presentar
complicaciones. El estudio por lo tanto se realiza a
los 43 pacientes que no presentaron complicaciones
En marzo de 2011 a todos los pacientes incluidos en
el estudio (43) se les realizan diferentes pruebas con
el fin de valorar la influencia de la técnica quirtirgica
en la mejoria o no de los sintomas. Las pruebas reali-
zadas son las siguientes:

1. La Escala Analégica Visual (EVA) es otro abor-
daje valido para medir el dolor y conceptualmente es
muy similar a la escala numérica. La EVA mas cono-
cida consiste en una linea de 10 cm. con un extremo
marcado con “no dolor” y otro extremo que indica “el
peor dolor imaginable”. El paciente marca en la linea
el punto que mejor describe la intensidad de su dolor.
La longitud de la linea del paciente es la medida y se
registra en milimetros. La ventaja de la EVA es que
no se limita a describir 10 unidades de intensidad,
permitiendo un mayor detalle en la calificacion del
dolor. La EVA es hoy de uso universal. Es un método
relativamente simple, que ocupa poco tiempo, aun
cuando requiere de un cierto grado de comprension y
de colaboracion por parte del paciente. Tiene buena
correlacion con las escalas descriptivas, buena sensi-

bilidad y confiabilidad, es decir, es facilmente repro-
ducible.

2. Movimiento de oposicion del pulgar segun la
escala de Kapandji,3-5 con un rango de 1 a 10, en la
que el 1 indica el movimiento minimo (llegando el
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Figura 2 . Diagrama mostrando el sistema de valoracion
de la oposicion del pulgar de
Kapandji ( extraido de Borras JC et al).

pulpejo del pulgar a nivel de la articulacion MTCF
del 2° dedo) y el 10 el maximo (el pulpejo llega a la
articulacion MTCF del 5° dedo). Figura 2.

3. Pinza y prension: se realiza mediante el programa
informatico E-LINK Biométricas, permitiendo cuan-
tificar en Kg la fuerza de pinza y prension o agarre
que realiza el paciente. Se emplea el modulo H500
Kit de Mano (figuras 3 y 4), herramienta de alta pre-
cision para medicion de fuerza de garra y pinza. E-
link es un sistema inico computarizado de rehabilita-
cion y evaluacion clinica. Con aplicaciones tanto en
rehabilitacion neurolégica como ortopédica, el siste-
ma E-link marca un nuevo concepto en rehabilitacion
con modulos de ejercicios, evaluacion, documenta-
cion y elaboracion de informes.

4. Test Quick-DASH: es un test que permite valorar
la afectacion para las actividades de la vida diaria en
patologias de miembro superior 6-7. Consta de 11
preguntas, en las que la afectacion se puntiia de 1
(minima) a 5 (maxima). La puntuacion final se calcu-
la mediante la férmula siguiente: ([(suma de n res-
puestas)/n] -1) x 25, donde n es igual al numero de
respuestas completadas. La puntuacion del “Quick
Dash” no puede ser calculada si hay mas de 1 item sin
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Figura 4 . Medicion de fuerza de pinza

contestar. Los valores finales van desde un minimo
(0) que representa el mejor resultado hasta un méxi-
mo de 100 (peor resultado posible).

Técnica quirurgica

Se realiza un abordaje dorsal de la articulacion
TMC. Capsulotomia dorsal y visualizacion de la arti-
culacion. Osteotomia minima de la base del 1° meta-
carpiano y fresado progresivo del véstago hasta la
colocacion del implante definitivo metacarpiano.
Fresado de superficie articular del trapecio y coloca-
cion del implante definitivo de cotilo a presion. Se
realiza prueba de cuello para valorar estabilidad y
pistoneo bajo control de escopia, colocandose el cue-
llo definitivo segiin prueba adecuada. Cierre capsula.
Cierre de piel con monofilamento 5/0. Colocacion de
férula de yeso 3 semanas.
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Figura 5 . Protesis tipo ARPE®.

Caracteristicas de la protesis

La protesis (figura 5) ARPE® es una protesis modu-
lar con tres componentes: vastago metacarpiano, cue-
llo y cotilo trapezoide. Los implantes se colocan sin
cementacion (colocacion tipo press-fit) y estan recu-
biertos de hidroxiapatita para aumentar la osteointe-
gracion VASTAGO: Su forma anatémica presenta
una curvatura palmar y una seccion triangular, lo que
garantiza una perfecta estabilidad para su colocacion
a presion CUELLO: forma junto con la cabeza un
conjunto monobloque. Unién del cuello al vastago
mediante ensamblaje conico COTILO: Forma hemis-
férica con polo aplanado para un mejor anclaje peri-
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férico. Presenta una cara articular interna de polieti-
leno de alta densidad.

Analisis estadistico

Los datos obtenidos se vuelcan en una matriz Excel
y se analizan con el paquete estadistico SPSS 19.0.
Se determinan la media, desviacion tipica, mediana,
moda, cuartiles 1 y 3, rango e intervalo de confianza
del 95%. Las variables cuantitativas se comparan
mediante la prueba de la chi cuadrado. Se establece
como nivel de significacion estadistica una p < 0,05.

Resultados

De los 43 pacientes que intervienen en el estudio,
42 son mujeres y 1 hombre. 24 intervenciones se rea-
lizan en la mano izquierda (edad media de los parti-
cipantes 55,5 afios dt 7,3 afos y 19 en la mano dere-
cha, edad media 59,5 afios dt 8,8 afios.

Vamos a analizar el resultado obtenido tras la implan-
tacion de la protesis ARPE® en cada una de las prue-
bas realizadas.

EVA (Escala Visual Analogica)

Los valores globales obtenidos (mano izquierda,
derecha y total) con la escala EVA se presentan en la
tabla 1.

Oposicion del pulgar

Los valores globales obtenidos (mano izquierda,
derecha y total) con el movimiento de oposicion del
pulgar segtn la escala de Kapandji se presentan en la
tabla 2.

Media Cuartiill Mediana Cuartii3 Moda D tipica IC 95% Range n P
EVA total 1,88 0 2 | 0 2,52 1,11-2,65 0-8 43
EVA izquierda 1,13 0 0 0 1,94 0,33-1,92 0-7 24 <0,05
EVA derecha 2,34 0 2 0 2,87 1,52-4,16 08 19
Tabla 1 . Resultados de la escala EVA.
Media Cuartill Mediana Cuartil3 Moda D tipica IC95% Rango n P

Oposicion total 9,51 10 10
Oposicion izquierda 9,71 10 10
Oposicion derecha 9,26 9 10

10 9 1,3 9,12-9,91 4-10 43
10 9 1,04 9,28-10 5-10 24 >0,05
10 8 1,56 8,55-9,98 4-10 19

Tabla 2. Resultados de la oposicion del pulgar
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QUIK-DASH

Los valores globales obtenidos (mano izquierda,
derecha y total) con el cuestionario Quick-Dash se
presentan en la tabla 3.

Pinza

Los valores globales obtenidos con la mano opera-
da al realizar la pinza se presentan en la tabla 4

Los valores globales obtenidos con la mano contra-
lateral al realizar la pinza se presentan en la tabla 5.

Prension

Los valores globales obtenidos con la mano opera-
da al realizar la prension se presentan en la tabla 6.

Los valores globales obtenidos con la mano contra-
lateral al realizar la prension se presentan en la tabla
7.

Resultado funcional y nivel de complicaciones tras la implantacion
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Complicaciones

Las complicaciones se pueden analizar desde dife-
rentes puntos de vista.

Segun el tipo de complicacion. (tabla 8)

% complicaciones n2 complicaciones

luxacion 70 7
aflojamiento cotilo 20 2
artrosis STT 10 1

Tabla 8. Reparto de complicaciones segun tipo

Complicaciones por aiios (antigiiedad del cirujano
en la realizacion de la técnica)

Las complicaciones clasificadas segun el afio en
que se realiza la intervencion quirtirgica se presentan
en la tabla 9.

Media Cuartill Mediana Cuartil3 Moda D tipica IC 95% Rango n P
Quick-Dash total 19,67 4,5 18,1 29,5 0 17,86  14,22-25,12 0-61-3 43
Quick-Dash izquierdo 13,46 2,27 12,45 24,95 0 11,83 8,63-18,29 0-36,3 24 <0,05
Quick-Dash dcho 27,53 9 22,7 47,7 9 21,2 17,8-32,25 0-61-3 19
Tabla 3 . Resultados globales del cuestionario Quick-Dash
Media Cuartil1 Mediana Cuartil3 Moda D tipica IC 95% Rango n P
Pinza Q total 4 2,7 37 55 3,6 1,68 349451 0981 43
Pinza Q izquierda 413 28 3,95 5,55 27 1,74 341484 0981 24 >005
Pinza Q derecha 3,85 2,6 3,6 53 3.6 1,64 3,146 1-6,8 19
Tabla 4 . Resultados de la pinza de la mano operada
Media Cuartil1 Mediana Cuartil3 Moda D tipica IC 95% Rango n 1]
Pinza contralateral total 3,71 26 39 49 1.1 1,84 3,154,227 059 43
Pinza contralateral izq 3,67 28 3,95 47 1.1 1,49 306428 1,168 24 >005
Pinza contralateral dcho 3,76 24 3,6 5,7 27 2,25 27348 059 19
Tabla 5. Resultados de la pinza de la mano contralateral
Media Cuartil1 Mediana Cuartil3 Moda D tipica IC 95% Rangoe n p
Prension Q total 16,48 15 16,8 211 6,6 7,63 14,16-18,81 04-304 43
Prension Q izquierda 17,28 14,05 17,85 20,85 16,8 6,74 14,53-20,03 48-282 24 =0,05
Prension Q derecha 15,48 7.8 14,8 21,9 04 8,71 11,47-1987 04-304 19
Tabla 6 . Resultados de la prension de la mano operada
Media Cuartil1 Mediana Cuartil3 Moda D tipica IC 95% Rango n p
Prension contralateral total 16,49 938 177 2.4 25 829  13096-19.02 03-308 43
Prension contralateral izquierda 17.61 1" 184 234 42 7,76 14,44-20,78 42-308 24 =005
Prension contralateral derecha 15,07 6,7 16,6 21 25 8,91 1098-19,16 03-282 19

Tabla 7 . Resultados de la prension de la mano contralatera
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% protesis
complicadas Puestas Complicadas
Afio 2002 100 1 1
Aiio 2003 ] 2 0
Aiio 2004 28,6 7 2
Aiio 2005 22,2 9 2
Aiio 2006 18,2 11 2
Aiio 2007 16,7 12 2
Aiio 2008 91 11 1

Tabla 9 . Reparto de complicaciones segun aiio de
intervencion quirurgica.

Complicaciones segun antigiiedad de la protesis
Las complicaciones clasificadas segun el tiempo

que hace que se coloco la protesis se presentan en la
tabla 10.

Antigiiedad % complicaciones N° complicaciones
<1 mes 10 1
31-90 dias 10 1
91-180 dias 10 1
181-365 dias 20 2
> 365 dias 50 5

Tabla 10 . Reparto de complicaciones segun ario en que
se coloca la protesis

Discusion

La primera consecuencia que se puede extraer de
nuestro estudio es el buen resultado funcional que se
obtiene en el tratamiento de la rizartrosis en estos
pacientes que han sido intervenidos con una protesis
modelo ARPE®. Es facil comparar el resultado fun-
cional obtenido en este estudio con el logrado por
otros autores ya que la mayoria de estudios consulta-
dos emplean los mismos indicadores: EVA, oposicion
del pulgar, pinza, prension y Quick-Dash.
Desgraciadamente no hemos encontrado demasiados
trabajos realizados con la protesis ARPE®, por lo que
en algunos casos nuestros resultados se deberan com-
parar también con los obtenidos con otras protesis o
tratamientos de la rizartrosis. En nuestro trabajo se
obtiene un excelente resultado en la oposicion del
pulgar con valores medios superiores a 9,5 puntos
(sobre 10 posibles) y un cuartil 3 de 10, estos resulta-
dos son similares a los obtenidos por otros autores
con esta misma protesis® o con otras protesis.® Las
puntuaciones del cuestionario Quick-Dash muestran
muy buenos resultados. Estos resultados son mejores
que los obtenidos en otros estudios con protesis
ARPE®!0 o con otros tratamientos como la trape-
ciectomia aislada total sin artroplastia asociada?, la
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artrodesis con placa atornilladai o con agujas de kirs-
chnerl1. Se obtuvieron también excelentes resultados
en la escala visual del dolor tras la implantacion de la
protesis ARPE®, resultados estos muy superiores a
los obtenidos en otros estudios!!. Otro punto fuerte de
nuestro estudio es el gran tamafio de muestra, supe-
rior a la mayoria de los estudios analizados.%-1° En lo
que hace referencia a las complicaciones, la preva-
lencia en nuestro trabajo coincide con otros estudios
con protesis ARPE®!10.12 pero es inferior a la encon-
trada en estudios con otras técnicas quirurgicas8. Si
valoramos las causas de esas complicaciones obser-
vamos que en nuestro estudio se deben sobre todo a
luxacion, mientras que en otros trabajos con protesis
ARPE® la complicacion principal es el aflojamiento
de cotilo. Un hecho importante en relacion con las
complicaciones es que se observa un descenso paula-
tino en la prevalencia a medida que el cirujano va
adquiriendo pericia, lo que se denomina curva de
aprendizaje, desgraciadamente no podemos comparar
estos resultados con otros estudios ya que en todos
los consultados no se hace referencia a esto.

Como lineas de trabajo futuras, ya que no eran obje-
to de este estudio, y a tenor de los resultados obteni-
dos creemos que seria interesante conocer si la prote-
sis ARPE® obtiene mejorias funcionales significati-
vas en comparacion con la situacion pre intervencion
quirargica, para ello se plantea la necesidad de reali-
zar las determinaciones de EVA, oposicion, prension,
pinza y Quick-Dash tanto antes como después de
implantar la protesis.
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Investigacié a I’atencioé primaria de Mallorca
M. Esteva, J. Ripoll, S. March, A. Leiva M. Guillén, E. Torres,
C. Vidal, X. Llabrés, J. Llobera

Unitat d’Investigaci6 d’Atenci6é Primaria de Mallorca
Servei de Salut de les llles Balears

Resum

La recerca a I’atencié primaria a Espanya és escassa. A Mallorca, fa 20 anys es va crear la Unitat
d’Investigacié d’Atencid Primaria, una de les poques reconegudes per 1’Institut de Salut Carles 111 (ISCIII).
Es presenten els resultats dels anys 2009-2010 de la Unitat d’Investigaci6. Amb relaci6 a les estructures de
recerca d’ambit estatal, forma part del Consorci de Suport a la Investigacié Biomedica en Xarxa (més conegut
per CAIBER), juntament amb [’Hospital Universitari Son Espases. També participa en una xarxa tematiques
d’investigacié cooperativa sanitaria (RETIC), concretament la Xarxa d’Investigacié d’Activitats Preventives
(redIAPP) amb tres grups competitius propis dels onze acreditats per ’ISCIII; i pertany a I’Institut Universitari
d’Investigacio en Ciencies de la Salut (IUNICS).

Al llarg d’aquests dos anys s’ha participat en 42 projectes competitius (23 aprovats durant el periode 2009-
2010), la majoria amb finangament de I’'ISCIII, i s’han fet 24 assaigs clinics i estudis observacionals promo-
guts per la industria farmaceutica. El financament extern aconseguit ha estat de 364.350 € 1’any 2009 i de
498.750 € el 2010. S’han publicat 65 articles, 49 originals recollits a PubMed i 16 publicacions no originals.
De les 32 publicacions recollides en el Science Citation Index, 22 han estat per damunt del segon quartil res-
pecte al factor d’impacte de les revistes del seu grup. A més, s’han presentat 38 ponéncies i 171 comunicacions
en congressos d’abast autonomic, estatal i internacional.

L’activitat investigadora dels professionals de I’atenci6 primaria mallorquins és important. De la tasca de la
Unitat d’Investigacio s’obtenen resultats cientifics rellevants, que ben segur contribueixen a millorar la quali-
tat clinica i a transferir resultats a 1’assisténcia.

Conclusio: cal preservar les estructures de recerca en ’atencié primaria per mantenir el lideratge a tot I’estat.
Paraules clau: Recerca, Atencid Primaria
Abstract

Research on Primary Care (PC) in Spain is still scarce. A PC Research Unit has been created in Majorca 20
years ago, it was one of the few recognised by the Carlos III Health Institute (Instituto de Salud Carlos III,
ISCIII) at that time.

We present the results of activity developed during 2009 and 2010 in Majorca Primary Care Research Unit.
Regarding partnership in research structures, the Majorca Research Unit, together with the Son Espases
University Hospital, pertains CAIBER, accredited by ISCIII; three groups have been acredited in the
Cooperative Research Network (RETICS), concretely to the redAPP (Preventive Activities Research
Network). There is also a PC group in IUNICS. In the last two years the Unit has participated in 42 competi-
tive projects (23 new ones), most of them funded by the ISCIII. The pharmaceutical industry has promoted 24
clinical trials and observational studies. External funds obtained were up to 873.100 €.

Sixty five articles have been published, 49 originals cited in PubMed and 16 non-original publications. From
these publications, 32 are refereed by the Science Citation Index, 22 of them in the 1st-2nd quartile with a total
impact factor = 94.54. In this period we recorded 38 conference presentations and 171 communications.
Research activity of the Majorcan PC professionals is important. The task developed by the Research Unit and
it’s researchers obtained valuable scientific results and attract research resources compared with the small
investment done by health authorities. Research results obtained, clearly promote the improvement of clinical
quality and the transference of results to clinical practice.

Conclusions.: structures for research in primary care must be preserved to maintain the national leadership.

Key words: Research, Primary Care
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Investigacio a I'atencid primaria de Mallorca

Introduccio

La investigacio en el camp de ’atencid primaria
arreu del mon encara té poc recorregut, com subrat-
llava I’any 2003 I’editor de la revista The Lancetl. A
Australia, per exemple, els resultats d’un estudi mos-
traven que la produccio cientifica suposava només 1’1
% de medicina interna o el 0,5 % de salut publica o
1’1,6 % de cirurgia2. Un altre treball mostrava que la
despesa publica en recerca a 1’atencid primaria en
paisos com Australia, Nova Zelanda, el Regne Unit o
els Paisos Baixos suposa entre el 3 % i el 6 % de la
despesa en investigacio i desenvolupament en salut3.
Tant és aixi que fins fa dos anys no es va reconéixer
I’area “Primary Health Care” com a area de coneixe-
ment del Science Citation Index (SCI), concretament
com a subarea de “Medicine General and Internal”.
Fins a hores d’ara conté només tretze publicacions,
amb un factor d’impacte mitja d’1,46 1’any 2010.

A Espanya tampoc no s’han aconseguit resultats
considerables en recerca, tot i I’important desenvolu-
pament de I’atencié primaria en els darrers trenta
anys i la important massa de professionals sanitaris
adscrits en aquest ambit. Les primeres estructures de
recerca en |’atenci6 primaria a 1’estat aparegueren a
comengament dels anys 80 amb la creacio6 de les uni-
tats docents de formaci6 d’especialistes en medicina
familiar i comunitaria+S. La recerca de la pediatria
extrahospitalaria i d’infermeria séon encara més
recents-4. Paral-lelament, la revista Atencion
Primaria, fundada I’any 1983 sota 1’auspici de la
Societat Espanyola de Medicina Familiar i
Comunitaria (SEMFIC), la primera revista espanyola
de I’atencid primaria amb articles originals, no ha
obtingut factor d’impacte fins I’any 20098.

Aixi doncs, els indicadors de recerca sanitaria com
ara els projectes competitius finangats, els fons acon-
seguits, les publicacions i el factor d’impacte d’a-
questes i els recursos humans destinats a la recerca no

han superat mai el 3 % del total de la despesa en
recerca a Espanya9. Alguns trets especifics de 1’en-
torn de I’atencié primaria han estat identificats com
impediments perque la recerca prosperi. Cal destacar,
entre d’altres, la gran dispersi6 dels equips que difi-
culta la creacid de grups de recerca, 1’alta pressio
assistencial, la falta de suport d’estructures d’investi-
gacio solides i, finalment, la poca integracio de 1’es-
pecialitat de medicina de familia en els medis acade-
mics.

A D’atenci6 primaria de Mallorca es va crear fa més
de vint anys una unitat de recerca especifica, cosa que
ha permeés superar amb escreix el 3 % en la majoria
d’indicadors de recerca sanitaria i ha fet destacar les
Illes Balears per damunt de la majoria de les altres
comunitats autonomes. L’objectiu d’aquest document
¢s presentar la situacio de la investigacio en 1’atencio
primaria de Mallorca entre 2009 1 2010 i esbossar les
linies principals de recercal0-11.

Estat actual de la investigacio

Estructures d’investigacio a ’atencio primaria de
Mallorca

La recerca en ’atencid primaria es desenvolupa
principalment a I’entorn de la Unitat d’Investigacid
d’Atencié Primaria de Mallorca, creada I’any 1990 i
reconeguda per I’Institut de Salut Carles 111 (ISCIII)
des de 1993, quan entra a formar part de la Xarxa
d’Unitats d’Investigaci6 (Red de Unidades de
Investigacion, REUNI)!2. Des del comengament esta
formada com una unitat clinicoepidemiologica amb
I’objectiu de promoure i facilitar la recerca de qual-
sevol dels gairebé dos mil professionals dels quaran-
ta-cinc centres de salut o altres estructures de 1’aten-
ci6 primaria de Mallorca, a més de desenvolupar
recerca propia.
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Durant el periode 2009-2010 la Unitat ha comptat
amb nou professionals dedicats a la recerca a jornada
completa: una metgessa técnica de salut ptblica, una
estadistica, un socioleg, un epidemioleg, dues infer-
meres, dues psicologues i una administrativa. També
ha comptat amb dedicacions parcials de personal
assistencial i del Gabinet Técnic. Aquesta multidisci-
plinarietat en la composicio de I’equip doéna una
oportunitat interessant de fer abordatges innovadors
dels problemes d’investigacio. La majoria del perso-
nal de la Unitat es financa per mitja del programa del
CAIBER o de grups de la RETIC de I'ISCIII.

Vincles i convenis amb altres institucions

Una de les linies estratégiques principals que ha
mantingut la Unitat és crear vincles i col-laboracions
amb professionals sanitaris. Aixi doncs, a partir de
I’any 2003 es forma un grup d’investigacio a 1’aten-
cio0 primaria en el si de I’'Institut Universitari
d’Investigacio en Ciéncies de la Salut (IUNICS), de
la Universitat de les Illes Balears (UIB).

Des de I’any 2001 forma part com a promotora i
fundadora de la Xarxa d’Investigacidé en Activitats
Preventives i de Promocié de la Salut (Red de
Investigacion en Actividades Preventivas y de
Promocion de la salud, redIAPP), una xarxa tematica
d’investigacid cooperativa (RETIC) de I'ISCIII13-
14. Dels onze grups d’aquesta xarxa acreditats a tot
Espanya, tres pertanyen a les Illes Balears. Els inves-
tigadors principals de cada una de les linies de recer-
ca (prevenci6 i atencio del cancer, prevencio cardio-
vascular, i salut mental) formen part de la direccio de
la redIAPP, i un dels investigadors principals també
participa en la Junta de Govern. A més, des de 2008
la Unitat d’Investigacio esta adscrita al Consorci de
Suport a la Recerca Biomedica en Xarxa (Consorcio
de Apoyo a la Investigacion Biomédica en Red, CAI-
BER), promogut per I'ISCIII, i forma part de la
Unitat Central d’Investigacié Clinica (UCICEC) con-
juntament amb 1’Hospital Universitari Son Espases.
També es mantenen vincles amb altres estructures de
recerca i institucions, sobretot mitjangant els CIBER,
la RETIC, societats cientifiques i instituts de recerca
sanitaria. D’altra banda, es col-labora de manera
natural amb els investigadors de la UIB i amb la
Direccio General de Salut Publica del Govern de les
Illes Balears, i tamb¢ amb els hospitals.

Els recursos obtinguts es gestionen des de la
Fundacié Mateu Orfila i la Fundacié d’Investigacio
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en Salut de les Illes Balears. Una part dels costs indi-
rectes (overheads) dels recursos obtinguts els gestio-
na la Gerencia d’Atencioé Primaria, que els reinver-
teix a contractar substituts per als professionals assis-
tencials investigadors amb la finalitat d’alliberar
temps per a la recerca.

Linies de recerca

La recerca desenvolupada en l’atencié primaria
suposa un camp molt vast de coneixement, com la
disciplina mateixa, en el qual concorren multiples
interessos cientifics. Un dels focus centrals son les
activitats preventives i de promocio de la salut, en les
quals es treballa especialment en dues arees temati-
ques molt definides: cancer i malalties cardiovascu-
lars. Aquestes linies les desenvolupen alguns dels
grups acreditats a la redlAPP que queden resumides a
la Taula 1. També s’ha encetat una nova linia en el
camp de la salut publica (determinants de la salut),
liderada des de la Conselleria de Salut, Familia 1
Benestar Social. Per una altra banda, els problemes
de salut mental son objecte de la recerca des de fa
temps, sobretot pel que fa a 1’abtis de psicofarmacs i
altres trastorns prevalents atesos a I’atencio primaria.
Dues linies més es van consolidant: en primer lloc,
una linia sobre malalties respiratories, que sense tanta
continuitat va desenvolupant diferents projectes pro-
pis i en col-laboraci6 amb el centre de recerca en
malalties respiratories Caubet-CIMERA; en segon
lloc, la linia de malalties infeccioses esta agafant un
pes considerable a nivell de la comunitat i per la par-
ticipacié en estudis multicentrics d’abast espanyol i
europeu.

En darrer terme, es gestiona una miscel-lania de
projectes que a la llarga poden quallar amb linies
estables de recerca referits a altres problemes de salut
prevalents o aspectes d’avaluaci6 dels serveis de I’a-
tencidé primaria, entre els quals té una rellevancia
especial el tema de les cures d’infermeria.

Resultats

En el periode 2009-2010 s’han desenvolupat 41
projectes competitius. D’aquests, 18 havien aconse-
guit financament en anys anteriors i la resta han estat
financats els anys 2009 o 2010, majoritariament per
I’ISCIII i alguns per mitja de la convocatoria interna
del Servei de Salut. Per una altra banda, s’han duit a
terme 24 assaigs clinics i estudis observacionals pro-
moguts per la industria farmaceutica.
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1. Prevencid i atencié al cancer Magdalena Esteva

2. Prevencio de malalties cardiovasculars | Fernando Rigo

3. Salut mental Miguel Roca / Caterina Vicens

4. Problemes de salut respiratoris Miguel Roméin
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5. Promocié de la salut Elena Cabeza / Sebastia March

6. Atencio i cures a altres problemes de

salut prevalents Clara Vidal i altres

7. Malalties infeccioses

Javier Arranz

Taula 1. Linies principals de recerca

En la taula 2 figuren els resultats principals pel que fa
als projectes competitius i a les publicacions que
s’han desenvolupat en el periode 2009-2010. Pel que
fa a la difusi6 de la recerca durant aquests anys, s’han
publicat 49 articles originals en revistes cientifiques
indexades a PubMed i 16 publicacions no originals.
Dels articles publicats, 32 s’han recollit a I’SCI.
Respecte a la distribucio del factor d’impacte d’a-
quests en el seu grup, 10 han correspost al 1r quartil
, 12 a1 Q2,3 al Q3 i 7 al Q4. També s’han presentat
38 ponencies i 171 comunicacions a congressos d’a-
bast autonomic, estatal i internacional. El financa-
ment extern aconseguit ha estat molt important
(364.350 € I’any 2009 1 498.750 € el 2010).

Linia de recerca sobre prevencio i atencio
del cancer

L’atencid primaria té un important paper en 1’aten-
cio6 del cancer, especialment en la prevencid primaria
d’aquest, en qué s’intenta actuar sobre les exposi-
cions evitables —com el tabac— o en el cribratge o
la prevencié secundaria en els casos dels tumors en
que hi ha una evidéncia clara d’efectivitat (p. ex., els
de mama i els colorectals). En la majoria dels casos,
el metge de familia és el primer referent quan el
pacient presenta els primers simptomes de cancer;
per tant, €s qui orienta el cas i pren les primeres deci-
sions per assolir el diagnostic definitiu i evitar demo-
res innecessaries. També I’atencié primaria té un
paper important quan el cancer progressa a un estat
avangat i I’nica via terapéutica és la pal-liativa.

En aquest sentit, des de fa vint anys s’ha desenvo-
lupat una linia sostinguda de recerca sobre el cancer.
Inicialment es va dirigir a la recerca sobre 1’atencio
pal-liativa i la fase terminal de pacients amb cancer,
que fou ’objecte de la tesi de qui aleshores era el cap
de la Unitat d’Investigacié d’Atencié Primaria.
Posteriorment s’han derivat altres projectes sobre la
fase terminal o sobre I’is de serveis en la fase més
avancada de la malaltia.

[
ous

| 2003 | ‘50" | wimpacte
Prevencid i atencié al cancer 14 9 26,283
Prevencié cardiovascular 4 6 31,376
Pr de salut mental 4 T 15,24
Probl de salut respiratoris 1 2 10,481
;'!T.l':c;iel‘s::r::: a altres pr de = = 4 737
Promocié de la salut i altres 1 - 4 5,121
ToTaL 19 23 32 96,538

* SCI: Science Citation Index

Taula 2. Projecte i publicacions

Aquesta linia ha rebut un fort impuls des de 2001
amb I’acreditacid del grup de recerca en investigacio
en serveis 1 cancer en el si de la redlAPP (RETIC),
cosa que ha implicat disposar d’un contracte de per-
sonal de suport a la investigacid i de fons per fer reu-
nions amb altres grups d’arreu de 1’estat. La linia de
recerca sobre el cancer té una vessant multidiscipli-
naria i es duu a terme amb la col-laboracio d’onco-
legs, de personal d’infermeria i de la Conselleria de
Salut, Familia i Benestar Social (programa poblacio-
nal de deteccid precog de cancer de mama, registre
del cancer i serveis de promocio de la salut).

Com a conseqiiéncia de la col-laboracidé amb els
oncolegs iniciada amb I’estudi de la fase terminal del
cancer, es va encetar una sublinia de recerca sobre la
demora diagnostica del cancer. La demora diagnosti-
ca pot tenir conseqiiéncies importants en els casos
dels tumors en els quals es coneix que la deteccid pre-
cog¢ pot augmentar la supervivencia, com ara el can-
cer de mama. En aquest sentit, s’ha fet una revisio
sistematica referida a la influéncia de la demora diag-
nostica en I’estadi i la superviveéncia dels caso de can-
cer de colon i de recte, que ha derivat en diverses
publicacions i una tesi doctoral. Com a continuacio,
s’han iniciat dos estudis multicéntrics (actualment en
actiu) amb altres grups de ’estat i de la redIAPP, cosa
que ha permes disposar d’una cohort de mil pacients
amb cancer colorectal i fer-ne el seguiment durant
cinc anys.

Pel que fa a la recerca en la prevencié secundaria
del cancer, es treballa primordialment per entendre
els factors que determinen la resposta poblacional al
cribratge dels cancers de mama i colorectal. En
aquest sentit, s’ha fet 1’adaptacié i la validacio d’un
instrument de mesura sobre barreres en la participa-
ci6 en activitats de prevencié secundaria del cancer
de mama. També ha donat lloc a diversos articles i a
una tesi doctoral 1’any 2009.

Aquesta linia també inclou projectes per avaluar 1’e-
fectivitat de les intervencions no farmacologiques des
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de I’atencié primaria per abandonar el consum de
tabac, que ¢€s el factor de risc més important per con-
treure un cancer, concretament la comparacié de ’e-
fectivitat d’intervencions individuals amb relacio a
les intervencions grupals. Actualment hi ha dos estu-
dis en aquesta linia: un assaig clinic per avaluar I’a-
bandonament del tabac després d’un mesurment del
risc individual com és la cooximetria i un estudi
observacional per avaluar I’impacte de la Llei antita-
bac en les actuacions del professionals sanitaris de
I’atencid primaria per promoure 1’abandonament de
I’habit tabaquic.

Linia de recerca sobre prevencio cardiovascular

La linia d’investigaci6 sobre la prevencio6 cardiovas-
cular es va crear fa més de deu anys a causa de la
necessitat de saber el motiu de la sobremortalitat per
malalties cardiovasculars reflectida en les estadisti-
ques de les Illes Balears. Ara es pot afirmar que, tot i
que les malalties cardiovasculars son la primera
causa de mort, no hi ha tal excés de mortalitat i que
els indicadors de les Illes Balears segueixen la ten-
déncia de la resta de 1’estat. Aquesta linia ha rebut un
impuls important des de 2001 amb I’acreditacié del
grup de recerca en malalties cardiovasculars en el si
de la redIAPP, cosa que ha implicat disposar d’un
contracte de suport a la investigacio i de recursos per
permetre la recerca cooperativa amb grups d’arreu de
I’estat.

D’aleshores enga, un dels focus centrals de la linia
ha estat la recerca en la prevalenca dels factors de risc
cardiovasculars classics per mitja de 1’estudi COR-
SAIB!s que, pel rigor demostrat, ha estat uns dels
referents arreu de I’estat. L’estudi CORSAIB, junta-
ment amb nou dels millors estudis poblacionals
espanyols sobre malalties cardiovasculars, han for-
mat el metaestudi DARIOS, que constitueix la pri-
mera font de coneixement de la prevalenca real dels
factors de risc cardiovasculars d’aquest comenca-
ment de segle a tot I’estat. Darrerament s’ha ampliat
a D’estudi dels factors de risc cardiovascular emer-
gents 1 actualment esta en la fase de publicacié dels
resultats sobre els marcadors genétics, els biomarca-
dors hematologics i1 la sindrome metabolica. En
aquesta linia esta en marxa l’estudi multicentric
MARK per a la classificacié de pacients de risc car-
diovascular intermedi, en el qual s’utilitzen proves de
millor valor predictiu de les malalties cardiovascu-
lars. Finalment s’investiga sobre la reduccio del risc
cardiovascular per mitja d’intervencions per millorar
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I’adherencia terapeutica als farmacs antihipertensius.

Linia de recerca sobre problemes de salut mental

Es una linia més recent que les anteriors, liderada
des de la UIB i que agrupa investigadors de I’atencio
primaria, dels hospitals i de la Universitat. La linia ha
rebut el reconeixement de I’ISCIII amb I’acreditacio
del grup en el si de la redlAPP, cosa que ha permes
impulsar la recerca cooperativa del grup i fer que I’a-
rea de salut mental sigui una de les més competitives
de la redIAPP.

Des de I’atenci6 primaria es lideren principalment
projectes sobre 1’s de psicofarmacs i 1’avaluacio
d’intervencions per a I’abandonament de les benzo-
diazepines. Aquesta sublinia ha donat com a resultat
diverses publicacions i una tesi doctoral durant I’any
2011. Actualment es coordina un assaig clinic multi-
centric finangat per I'ISCIII sobre dues estratégies
per a I’abandonament de les benzodiazepines.

Una altra de les sublinies de recerca se centra en ’a-
bordatge i maneig de la depressio. En aquest sentit, es
participa tant en projectes locals com en projectes
multicentrics espanyols i europeus. Un dels resultats
més rellevants —a causa del caracter translacional—
¢s I’obtencid d’una equacio de prediccio de la depres-
sio de la poblacio atesa a 1’atencid primaria. Aixi
mateix, el grup investiga sobre la cura dels trastorns
somatoformes, una de les causes més importants
d’hiperfreqiientacio a les consultes de 1’atencio pri-
maria.

Linia de recerca sobre problemes respiratoris

El grup de salut de recerca sobre els problemes res-
piratoris ha fet una tasca formativa i investigadora
important en 1’atencié primaria de Mallorca, en
col-laboracié amb societats cientifiques i amb el
Centre Internacional de Medicina Respiratoria
Avangada (Fundacié Caubet-CIMERA Iles Balears).
T¢ el reconeixement com a grup emergent de la
Direcci6 General de Recerca, Desenvolupament i
Innovaci6é. Sobretot ha investigat sobre la malaltia
pulmonar obstructiva cronica (MPOC), primer en el
marc d’un projecte finangat per la Fundacio Marato
TV3 i després en altres estudis, com ara “Pulmons
Sans a les Illes Balears” (PULSAIB). També partici-
pa amb el grup de cancer en la recerca sobre I’ava-
luaci6 d’estratégies per a I’abandonament de 1’habit
tabaquic.
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Linia de recerca sobre promocio de la salut

Aquesta linia centra el focus d’interés en la recerca
sobre les practiques preventives i la promocid de la
salut. Es fa en col-laboraci6 amb la Societat
Espanyola de Medicina Familiar i Comunitaria, amb
I’Associacié Balear d’Infermeria Comunitaria i amb
la Conselleria d'Educacio, Cultura i Universitats. Un
punt central de recerca es refereix a entendre els
mecanismes que promouen la implementacié d’ac-
cions de participaciéo comunitaria en salut des de 1’a-
tencid primaria. S ha obtingut finangament per a dos
estudis, un dels quals s’anomena “Aproximacion a la
situacion de las actividades comunitarias en atencion
primaria de salud en el estado espafiol”, encarregat
per I’Agéncia de Qualitat del Ministeri de Sanitat i
Consum, el resultat del qual han estat un informe i
dos articles (en I’informe es varen elaborar propostes
per impulsar les activitats comunitaries en el si de ’a-
tenci6 primaria). L altre estudi per al qual s ha obtin-
gut financament ¢és 1’estudi frAC, relatiu als factors
relacionats amb el desenvolupament d’activitats
comunitaries, que intenta aprofundir en les barreres i
els facilitadors perque els professionals desenvolupin
tasques de promocio de la salut a la comunitat i des-
criure que es fa avui en dia a Espanya.

Un altra aportacio és aprofundir en la recerca sobre
les desigualtats en la salut, que és una problematica
important des del punt de vista de la promocid de la
salut, ja que les classes més baixes son les que pre-
senten més mortalitat i desavantatges relatives a la
salut.

Linia de recerca sobre atencio i cures d’altres pro-
blemes de salut prevalents

Aquesta linia tracta problemes de salut diversos, en
els quals s’investiga des de fa temps, entre els quals
destaquen els problemes osteomusculars (p. ex., lum-
balgies). En aquesta linia es participa en multiples
estudis de la Xarxa de Dolences de I’Esquena (Red de
Dolencias de la Espalda, REIDE), promoguda per la
Fundacié Kovacs.

Els professionals de la infermeria de la Unitat lide-
ren importants projectes sobre la incontinéncia urina-
ria i sobre la prevencid i el tractament de les ulceres
per pressid, que han desembocat en diversos projec-
tes. Son membres de la Unitat de Coordinacid i
Desenvolupament de la Investigacido en Infermeria
(INVESTEN), dependent de I’ISCIIIL, i formen part
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del grup de Joana Briggs, que impulsa la formacio i
la realitzacid de revisions sistematiques en el camp
de la infermeria.

Linia de recerca sobre malalties infeccioses

Des de fa uns anys s’ha format un grup emergent
que treballa en la recerca sobre les malalties infec-
cioses ateses a l’atencié primaria i els tractaments
que s’hi apliquen. Com a conseqiiéncia de la
col-laboracio dels investigadors amb el grup de
malalties infeccioses de la SEMFIC s’han iniciat
diversos projectes multicéntrics —tant observacio-
nals com assaigs clinics—, centrats a avaluar les
estratégies d’implementacié de la prescripcid ade-
quada d’antibiotics i la prevencid de resisténcies.
Aquesta col-laboracio s’estén també a la participacio
en estudis europeus.

Una segona linia encetada pel grup té relaci6 amb
la recerca sobre malalties infeccioses importades com
a conseqiiencia de la immigraci6 de paisos d’alta pre-
valenca o per viatgers.

Discusio

La necessitat de la investigacid en 1’atencid prima-
ria ¢és evident: €és necessari generar coneixement
propi i cercar les millors respostes a la incertesa
actual per mitja de la recercal!0. Desconeixem 1’efec-
tivitat de moltes de les intervencions que es fan en
I’atencio primaria; a més, determinats estadis d’algu-
nes malalties només s’atenen a 1’atencio primaria. Per
una altra banda, tenim I’oportunitat d’investigar en
salut, és a dir, els ciutadans en el seu entorn familiar
i social natural amb tots els factors i els condicionants
existents. A més a més, la posicio de 1’atencid prima-
ria com a porta d’entrada del sistema sanitari i la lon-
gitudinalitat de I’atencid la situen en un lloc privile-
giat per investigar els aspectes que requereixen fer un
seguiment dels pacients, conéixer la historia natural i
els condicionants de la majoria de les malalties. El
timid reconeixement dels valors de la investigacid en
I’atencid primaria ha estat el resultat de 1’observacio
que la investigacié de qualitat en aquest context pre-
senta un gran potencial d’influéncia en la practica cli-
nica. La investigacié en I’atencid primaria esta mar-
cant la diferéncia en arees com la prevencio de la
hipertensi6 i les malalties cardiovasculars!6-17, la ges-
tio de malalties que dificilment arriben als hospitals
(faringitis, otitis, lumbalgia, asma...)!8; el prediag-
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* Enllagos entre professionals assistencials i investigadors.

* Participacié dels professionals assistencials en I'elaboracid dels projectes 1 en la
valoracid dels resultats.

* Establiment de vincles per amb les universitat

* Coordinacié de les estructures de gestié del "atencié primiria amb les xarxes
d'investigacié per assegurar la rellevincia dels projectes per les necessitats
assistencials.

* Creacit d'una estructura estable de recursos humans dedicats a la promocid de la
investigacio a | "atencié priméria.

*  Formaci6 per als professionals sanitaris relacionada amb la investigacio.

* Impl i d’un si per els centres i¢ls professionals per mitja
d’incentius o del finangament de projectes. Els organismes finangadors han d'incloure
un pressupost en les sol'licituds de finangament de projectes per tal de compensar els
centres pels costs de participacié com sén els serveis d’admissié i garantir el
reclutament de pacients 1 evitar que es retirin de estudi.

Taula 3. Elements essencials per al desenvolupament de
la investigacio a L’atencio primaria

nostic de malalties greus, com el cancer!9-20; la gestio
de problemes cronics, com ara la diabetis i la insufi-
ciéncia cardiaca?l, i els estudis epidemiologics?2. Aixi
mateix, ’atencioé primaria ha pres el lideratge en el
desenvolupament de la metodologia d’investigacio
clinica per avaluar I’efectivitat d’intervencions com-
plexes?.

Per tot aixo0, a Espanya cal implementar mecanis-
mes per promoure la investigacio d’alta qualitat, com
han fet altres estats que estan en una posicid més
avangada, cosa que es fa palesa en la taula 3 24-27,

Dels resultats presentats s’extreu la importancia de
I’activitat investigadora que es duu a terme a 1’aten-
ci6 primaria de Mallorca. El finangament extern
aconseguit és considerable, fet que queda pales en la
quantitat de projectes competitius duits a terme i en
les publicacions.

La participacio recent en estructures de recerca coo-
perativa ha suposat un impuls molt considerable, que
ha augmentat els fons per a la recerca, tant de projec-
tes com de recursos humans. La visibilitat dels inves-
tigadors de 1’atencid primaria pel que fa als resultats
de la recerca ambiciosos, aplicables a la practica cli-
nica, fan de la recerca en I’atencié primaria una rea-
litat esperancadora en un entorn dificil. La seva inte-
gracio en un futur Institut de Recerca Sanitaria de les
Illes Balears com es recolleix en el Pla Estratégic de
la Comunitat Autdnoma pot devenir una oportunitat
clara de promoci6 de la recerca29-30,

Com a conclusid, es pot afirmar que la recerca en
I’atencio6 primaria de Mallorca és una realitat que any
rere any agafa més volada, a pesar de les dificultats
de fer recerca en aquest nivell assistencial. S’han
assolit objectius establerts des de fa anys referits, per
exemple, a aconseguir que els resultats cientifics
obtinguts fossin visibles per a la comunitat cientifica
en les mateixes condicions que altres especialitats, i a
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obtenir finangament competiu per a cada projecte.
Ara cal continuar en aquesta linia i millorar la trans-
feréncia de resultats a la clinica de manera més evi-
dent, incorporant professionals medics a la Unitat i
avangant en la proporcid dels investigadors assisten-
cials. Els resultats obtinguts son un actiu que sobre-
viu gracies a l’esfor¢ diari i a I’expertesa d’uns
quants; pero la recerca en un medi hostil com 1’aten-
ci6 primaria és extremadament fragil i pot decaure
facilment si es perden recursos. Aquest fet suposaria
la pérdua d’un referent d’identitat propia de la recer-
ca sanitaria a les Illes Balears.
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Imatge diagnostica

Mujer con ulceraciones faciales
J. Gutiérrez de la Pena

Especialista en dermatologia

Palabras clave: Ulceraciones faciales, cicatrices inestéticas.

Keyword: Facial ulcers, unaesthetic scars.

Caso clinico

Acude a consulta una mujer de 58 afios de edad por
presentar desde hace mas de ocho meses unas tlceras
peribucales dolorosas. Se observa a la inspeccion
ademas una herida lineal en la comisura labial infe-
rior izquierda y otra en la comisura labial superior
derecha. Segun refiere habia presentado anteriormen-
te otras lesiones similares que habian dejado cicatri-
ces periorales, lineales e inestéticas (Figs. 1 y 2).

Se practica biopsia. El estudio histopatologico
informa de ulceracion y fibrosis inespecifica; el cul-
tivo microbioldgico aisla Pseudomonas stutzeri.
Habia sido tratada ya con diversos antibioticos ora-
les, como el sulfametoxazol/trimetroprim, el cipro-
floxacino, la doxiciclina y el acido fusidico topico,
con mejoria transitoria y ulterior recaida.

Entre los antecedentes patologicos personales des-
taca que se encontraba en tratamiento antidepresivo
con paroxetina y alprazolam, medicacion que, segiin
refiere, “le sienta mal”. Ante la cronicidad del cuadro,
las recidivas constantes y las secuelas cicatriciales
inestéticas la familia que acompafia a la paciente
exige un diagndstico y un tratamiento curativo defi-
nitivo, pues habia visitado varios servicios de derma-
tologia hospitalarios sin encontrar solucion.

Diagnéstico

Patomimia o dermatitis artefacta

Comentarios

Al aislarse en el cultivo Pseudomonas stutzeri se
pautd de nuevo tratamiento con ciprofloxacino com-
primidos, 500mg/12h, lo que produjo la cicatrizacion
de las lesiones. Dos meses después la paciente acude
de nuevo a la consulta, sola, con un profundo corte en
el labio inferior (Fig. 3). Interrogada la paciente ante
la sospecha de que se hubiera infligido la lesion ella
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Figura 2. Ulcera a nivel de la comisura izquierda del
labio inferior

Figura 3. Herida incisa profunda en el labio inferior

misma, reconoce que se ha autolesionado. Para ace-
lerar la curacion e intentar minimizar la cicatriz resul-
tante se procede a la sutura quirurgica de la herida, y
se le cita a la semana siguiente para retirar los puntos
de seda.
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Regresa a los tres dias con dehiscencia autoprovoca-
da de la herida, que requiere nueva sutura quirargi-
ca, lo que le produce notoria satisfaccion. A la sema-
na no acude a retirar los puntos de sutura.
Posteriormente sabemos que, al saberse descubierta y
querer aparecer ante la familia y amistades como
auténtica enferma dermatoldgica y no psiquiatrica, ha
acudido a la consulta a otro dermatdlogo.

Las patomimias o dermatitis artefactas! son lesio-

nes autoprovocadas que se localizan en las zonas
accesibles a las manos o a los instrumentos empufia-
dos por éstas. Dejan cicatrices inestéticas y adoptan
formas de excoriaciones, ulceras, heridas, granulo-
mas, contusiones, infecciones superficiales, etc...
Clinicamente son lesiones de aparicion subita, rodea-
das por piel sana, de bordes definidos geométricos,
lineales o circulares. Causan confusion al médico
explorador, que suele tratarlas como patologia cuta-
nea o infecciosa. Suelen ser pacientes con personali-
dades neuroticas o con trastornos de la personalidad
o también enfermos psicoticos preferentemente para-
noicos. Pueden presentar tendencias masoquistas con
busqueda del sufrimiento, o sufren carencias afecti-
vas con gran inseguridad interna y temor a perder el
afecto de los demas. Existe una falta de relaciones
personales y sociales. En los casos extremos se pro-
duce el sindrome de Miinchausen forma grave de
patomimia donde se presentan historias dramaticas y
exageradas para forzar hospitalizaciones o interven-
ciones quirurgicas innecesarias.
El tratamiento consiste en dar medicacion psicotropa
como Clorpromacina (75/150 mg/dia), Doxepina
(50/150 mg/dia), Fluoxetina (20mg/dia), o
Paroxetina (20/50 mg/dia), y control psiquiatrico.

Es bien conocida la relacion del sistema nervioso
con las enfermedades de la piel al tener el mismo ori-
gen embrionario2. Las psicodermatosis se clasifican
en enfermedades psicofisiologicas, exacerbadas por
factores emocionales (dermatitis seborreica, acné,
psoriasis, liquen, etc.), enfermedades psiquiatricas
primarias, auténticas psicopatologias con manifesta-
ciones cutaneas autoinducidas (patomimia, tricotilo-
mania), enfermedades. psiquiatricas secundarias a
procesos desfigurantes (vitiligo, acné conglobata,
etc.) y enfermedades cutaneas sensoriales con ardor,
escozor, picor o sensaciones desagradables sin lesion
cutanea (glosodinia, vulvodinia, etc.)3.

La crisis socioeconomica ha provocado en los ulti-
mos tiempos el aumento de la patologia cutanea rela-
cionada con los problemas emocionales o psicoder-
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matosis: alopecia areata relacionados con problemas
familiares o laborales, liquen plano en relacion con
estrés, dermatitis seborreicas y psoriasis, varones con
venereofobia, y mujeres con vulvodinia. Ademas,
hemos diagnosticado algin caso como el presente de
patomimia

Para comprender la relacion entre estrés y derma-
tosis, conviene recordar que los nervios cutdneos se
comunican con cé¢lulas de la piel, con el sistema
endocrino e inmune, conformando asi una red inter-
activa. La interaccion entre la piel y el sistema ner-
vioso interviene en el crecimiento celular, en la infla-
macion, el prurito y en las defensas del huésped,
junto con factores genéticos. Los nervios aferentes
del sistema nervioso auténomo liberan neuromedia-
dores y activan receptores especificos en células
cutaneas diana y a través del eje neuroinmunoendo-
crino se liberan mediadiores de la inflamacion por los
leucocitos (citoquinas, proteasas, péptidos, interfe-
ron, etc.) involucrados en las psicodermatosis4.

En conclusion, la patologia cutanea de causa psico-
logica, incrementada debido a la crisis econdomica y a
las dificultades personales y sociales que aquélla
conlleva, obliga al médico de cabecera y al dermato-
logo a dedicar el tiempo necesario a escuchar y com-
prender los problemas del paciente, porque pueden
tener relacion con sus lesiones. La actualizacion de
conocimientos en psicodermatologia es el comple-
mento necesario a esa actitud de escucha. Los der-
matoélogos y los médicos de familia debemos tratar
cuando es preciso a estos pacientes con psicotropos,
pues en general se niegan a ir al psiquiatra. En estas
circunstancias es preferible administrarles nosotros
mismos un tratamiento que les resulta necesario.
Finalmente cabe resaltar la estrecha relacion que la
dermatologia establece con la especialidad de la psi-
quiatria y con los trastornos psicoldgicos.
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Uso racional de la pildora postcoital
de Rafael Ceballos atienza.
Jaén; Alcala Grupo Editorial:2011

Aquest llibre de 272 pagines,
editat el desembre del 2010, torna
a estar d’actualitat despres de les
noticies aparegudes en els medis
de comunicaci6é anunciant que el
Govern d'Espanya pensa derogar
la vigent disposicio que permet
que la denominada "pindola pos-
tcoital" pugui ésser dispensada a
les farmacies sense la prescripcio
d’un metge.

El llibre del doctor Rafael
Ceballos, del Servicio Andaluz de
Salud, és de lectura facil com a
correspon a una obra editada per
un expert en didactica i gerent de
I'editorial ~ Formacioén Alcala.
Aix0 es posa tamb¢ de manifest a
I’hora de presentar els grafics
estadistiques etc.

Esta escrit per ésser llegit pels
ciutadans i ciutadanes en general i
per professionals de la salut en
sentit ample que, d'una forma o
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una altra, estan al voltant de per-
sones que han de prendre deci-
sions sobre d'utilitzacio6 de la "pin-
dola postcoital" i necessiten infor-
macid objectiva i cientifica per
poder aconsellar-les amb propie-
tat. Aixi trobam capitols com
"Efectos de la pildora postcoital",
"Indicaciones de la pildora pos-
tcoital" "Analisis bioético de la
utilizacion de la pildora postcoi-
tal" 1 "Preguntas mas frecuentes".

En el llibre se dona informacio
sobre els paisos del primer mon en
els quals la "pindola" es pot
adquirir a les farmacies sense
prescripci6 medica. Aixi, a
Europa, son Albania, Beélgica,
Dinamarca, Eslovénia, Finlandia,
Franca, Gran Bretanya, Grecia,
Holanda, Islandia, Luxemburg,
Noruega, Portugal, Suécia i
Suissa. Es el cas també d’altres
paisos com els EE.UU. Me¢xic i
Argentina.

S'explica també¢ que des de 1’au-
toritzacié de la venda a Espafia
d'aquesta "pindola" ha disminuit
el nimero d'avortaments i d'una
forma especialment significativa
entre les al-lotes de menys de 19
anys.

Pero 1'obra €s molt més que un
llibre sobre la "pindola poscoital"
o un llibre sobre els "métodes
anticonceptius d'emergéncia" com
es posa de manifest en els annexos
de 1’obra, amb seccions com
"Métodos anticonceptivos",
"Diccionario de términos" i
"Bibliografia técnica y juridica".
En elles trobam una detallada
informaci6 sobre tots els métodes

disponibles per prevenir els emba-
rassos no desitjats aixi com per
prevenir les malalties de transmis-
sio sexual o sobre les clares dife-
rencies entre les pindoles postcoi-
tals legals a Espanya amb 1'5Smg
de Levonorgestrel (dosis recoma-
nada per la OMS), destinades a
prevenir l'embaras, i les pildores
abortives franceses (a base de
Mifeprestone i Mefeprex).

S'ha demostrat, a més, que les
pindoles anticonceptives d'emer-
géncia (PAE) que contenen
Levonorgestrel prevenen l'ovula-
ci6 i que no tenen un efecte detec-
table sobre I'endometri (revesti-
ment intern de I'Uter) o en els
nivells de progesterona, quan son
administrades després de l'ovula-
cio.

Tal com ha quedat dit és un lli-
bre que aporta informacio cientifi-
ca i objectiva, ttil pels ciutadans i
ciutadanes, pels professionals de
la salut de primera linea i pels
educadors de pre-adolescents i
adolescents.
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PROGRAMA DE PREMIS PER AL CURS 2012

A.- PREMI DE LA REIAL ACADEMIA DE MEDICINA DE LES ILLES BALEARS
La Reial Académia de Medicina de les Illes Balears obri Concurs per concedir, durant 1’any 2012, el Premi d’aquesta Reial Académia,
de titol d’ Académic corresponent i 1000 €, a I’autor del millor treball presentat sobre un tema de Medicina o Cirurgia en qualsevol de

les seves especialitats.

B.- PREMIS PATROCINATS
Aixi mateix, la Reial Académia de Medicina de les Illes Balears convoca, en col-laboracid els segiients premis, dotats de 1500 € i un

diploma acreditatiu al primer firmant:

Premi Fundaciéo Mateu Orfila, a la trajectoria d’un professional de la salut.

Premi Jean Dausset, a la millor tesis de Medicina i1 Ci¢ncies Afins feta a les Illes Balears.

Premi Doctor Ramon Rotger Moner, per al millor estudi sobre cirurgia i especialitats quirurgiques.
Premi Fundacié MAPFRE, per al millor estudi sobre patologia traumatica.

Premi Metges Rosselld, per al millor estudi sobre Urologia.

Premi TIRME, per al millor estudi sobre sanitat ambiental.

Premi OXIDOC, al millor estudi sobre la medicina d’urgéncia.

Premi USP Clinica Palmaplanas, al millor estudi sobre les especialitats meédiques.

La concessio dels premis es regira per les segiients:

BASES

1. El Premi Jean Dausset es concedira a la millor tesis doctoral de Medicina i ciéncies afins feta a les Illes Balears. La concessio sera
acordada per la Reial Académia i el Collegi Oficial de Metges de les Illes Balears entre les propostes rebudes abans del dia 1 de novem-
bre de 2012.

2. El Premi Fundaci6é Mateu Orfila es concedira a un professional sanitari seleccionat d’entre els curriculums proposats per les entitats
de la Comunitat Autonoma de les Illes Balears que tinguin relacié amb les ciéncies de la salut. Les propostes i curriculums s’hauran de

trametre abans de dia 1 de novembre de I’any 2012.

3. Als altres premis podran concursar-hi doctors o llicenciats en Medicina i Cirurgia o en altres ciencies afins. Els aspirants hauran de
trametre els seus treballs abans de dia 1 de novembre de 1’any 2012. Els patrocinadors podran divulgar les bases del concurs de cadas-

cun dels premis en els mitjans de comunicacié que estimin adients.

4. Els treballs que optin als premis hauran de ser originals i inédits, no essent acceptats aquells que en el moment de I’adjudicacié hagin

estat publicats total o parcialment.
5. El treballs hauran d’estar escrits en programa Word, a un espai i mig. L’extensio dels originals sera d’un minim de 20 fulls i un maxim

de 50 fulls DIN A4 per una sola cara, incloent en el text, bibliografia o referéncies documentals, a més de la iconografia complemen-

taria.
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6. Els originals (quatre copies impreses i un CD), redactats en llengua catalana, castellana o anglesa, seran tramesos a la Secretaria
General de la Reial Académia de Medicina de les Illes Balears (Carrer de Can Campaner, 4, baixos. 07003 Palma de Mallorca) pel
sistema de lema i plica, sense firma de 1’autor o autors, dels que la seva identitat, direccid i telefon haura de figurar en un sobre tan-
cat, identificat amb el mateix lema del treball original. Junt al lema, en el treball figurara clarament el nom del premi al que es con-

corre.

7. En aquells casos que la Reial Académia estimi adient, pel contingut del treball presentat, podra assignar-lo a optar al Premi més afi

a aquell.

8. Els premis es votaran en sessi6 de govern extraordinaria de la Reial Académia, previ informe de la Comissid corresponent. En els
premis patrocinats, un representant designat pel patrocinador podra participar, amb veu pero sense vot, a les deliberacions de la

Seccio6 d’avaluacio.

9. La decisi6 del concurs sera inapel-lable i es fara publica a través de roda de premsa amb els mitjans de comunicacio locals, aixi
com altres mitjans que la Reial Académia estimi adients. Igualment sera comunicat oficialment al primer autor firmant dels treballs
premiats. El lliurament dels premis tindra lloc a la Solemne Sessi6 inaugural del curs académic de 2013. El secretari general de la

Reial Académia reflectira a la Memoria escrita anual una semblanga del patrocinador.

10. En el cas que el treball guardonat amb el Premi de la Reial Académia fos de més d’un autor, el titol d’Académic corresponent

sols sera atorgat, obligatoriament, al primer firmant.

11. Els treballs premiats quedaran en propietat de la Reial Académia de Medicina de les Illes Balears, que podra publicar-los a la
seva revista Medicina Balear, en el qual cas podra sol-licitar als autors les correccions necessaries amb la finalitat d’adaptar-les a les

caracteristiques de la dita publicacio.

12. Els premis no podran dividir-se pero podran ser declarats deserts, en el qual cas la quantia dels premis patrocinats es destinara a

beques concedides per un concurs convocat a tal fi, que es publicara als medis de comunicacio i pagina web de la Reial Académia.

13. La participacio en el present concurs implica I’acceptacio total de les bases d’aquesta convocatoria, de la que la interpretacid

exclusiva sera d’aquesta Reial Académia.

El secretari, Vist-i-plau,
El president,
Pere Riutord Sbert Bartomeu Anguera Sans6

Palma, 26 de gener de 2012.
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NORMAS DE PUBLICACION en Medicina Balear

1. Medicina Balear, o6rgano de la Reial Academia de Medicina de les Illes Balears, publica trabajos originales, articulos de revision y
otros escritos de interés relacionados con las ciencias de la salud y presta particular atencion a los trabajos que tengan por ambito los
territorios de la cuenca mediterranea occidental.

2. Todos los manuscritos son revisados anénimamente por al menos dos expertos externos. La recepcion se comunicara de inmediato
y se han de esperar entre tres y cinco meses para recibir las revisiones. Los autores pueden esperar ver publicados sus trabajos trans-
curridos unos ocho meses desde su remision. En caso de no ser aceptado, el original se devolverd, a peticion del autor.

3. Los trabajos deben ser redactados siguiendo las recomendaciones del Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas (N Engl
J Med 1997; 336: 309-315 o Med Clin (Barc) 1997; 109: 756-763, disponibles en
http://www.acponline.org/journals/resource/unifreqr.htm

y ajustarse a las indicaciones siguientes (Los autores pueden ademas consultar el manual Medicina Clinica. Manual de estilo: publica-
ciones biomédicas. Barcelona: Doyma, 1993).

Fundamentalmente, la revista consta de las siguientes secciones:

ORIGINALES: Trabajos relacionados con las ciencias de la salud, en sus ramas clinica y de investigacion. La extension maxima reco-
mendada es de 12 hojas, de 30 lineas, de 60-70 pulsaciones, y se admitiran hasta seis figuras y seis tablas. Se incluiran un maximo de
25 referencias bibliograficas. Se aconseja que los autores no supere el nimero de seis. Debe incluirse el titulo, palabras clave y resu-
men estructurado en castellano e inglés, de aproximadamente 250 palabras, con las palabras claves del MeSH.

Tendran preferencia los trabajos que hayan sido motivo de comunicacion en la Real Academia o hayan recibido alguno de los premios
que anualmente convoca la Corporacion.

El Consejo editorial podra encargar editoriales sobre temas de especial trascendencia y actualidad, asi como sobre cuestiones impor-
tantes de la vida académica o de la dindmica de la medicina balear. Deberan tener una extension de tres a cinco hojas, y un maximo de
dos firmantes.

REVISIONES: Se publicaran articulos de actualizacién o divulgacion. Podran ser encargados por el Consejo editorial. Tendran una
extension de cinco a 12 planas de 30 lineas, 60-70 pulsaciones y se admitiran hasta seis figuras y seis tablas. Se incluiran un maximo
de 35 referencias bibliograficas y los firmantes no seran mas de tres.

Debe incluirse el titulo, palabras clave y resumen estructurado en castellano e inglés, de aproximadamente 250 palabras, con las pala-
bras claves del MeSH.

ARTICULOS ESPECIALES: Trataran sobre historia de la medicina, métodos de ensefianza, aspectos econdmicos i legislativos en
relacion con la medicina y sus especialidades. Los articulos podran estar divididos en secciones a criterio de los autores. Se aceptaran
un maximo de 10 paginas y 30 referencias. Debe incluirse un resumen sin estructurar (maximo 150 palabras) en el idioma del articulo
y en inglés.

CARTAS AL DIRECTOR: Esta seccion pretende incluir de manera prioritaria observaciones y aportaciones de opinion formalmente
aceptables sobre asuntos publicados recientemente en la revista y también notas clinicas o experiencias que puedan ser resumidas en
un texto corto y tengan un valor sobresaliente. La extension maxima sera de 60 lineas, de 60 a 70 pulsaciones y se admitira una figura
y una tabla. EI nimero de firmantes no ha de exceder de cuatro y las referencias bibliograficas no superaran las diez. Debe incluirse el
titulo y palabras clave en inglés de acuerdo con el MeSH.

La revista se compone también de otras secciones (vida académica, recensiones de libros etc.) cuyo contenido depende exclusivamen-
te del Consejo editorial.

PRESENTACION Y ESTRUCTURA DE LOS TRABAJOS

Los trabajos deberan remitirse por triplicado a la Reial Académia de Medicina de les Illes Balears - Sr. Director de Medicina Balear -,
Carrer de Can Campaner, 4. 07003-Palma de Mallorca, acompaiiados de una carta de presentacion que indique: 1) La seccion de la
revista donde se desea publicar el trabajo; 2) Declaracion de que el articulo es original; 3) Declaracion de que todos los firmantes reu-
nen las condiciones de autoria, que han aprobado el texto original y ceden los derechos de publicacion a Medicina Balear. En esta carta
se indicara el nombre, apellidos y direccion del autor responsable de la correspondencia. El trabajo sera también remitido en disco infor-
matico, especificando el nombre del archivo y el programa de proceso de textos empleado.

Los trabajos se haran siempre sobre hojas DIN A4 (212 por 297 mm), mecanografiados o impresos a espacio y medio y con correla-
cion correlativa en el angulo superior derecho.

Los trabajos seran entregados y publicados en lengua catalana, castellana o inglesa. La redaccion de los escritos debe ser clara, conci-
sa y solo se usaran siglas cuando su significado haya sido previamente aclarado en el texto.
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Todos los originales aceptados quedan como propiedad permanente de Medicina Balear, y no podran ser reproducidos en parte o total-
mente sin permiso de la misma.

El mecanografiado de los trabajos se hara en hojas DIN A4 (210 por 297 mm) a doble espacio (30 lineas de 60-70 pulsaciones). Las
hojas iran numeradas correlativamente en la parte inferior central. Cada parte del manuscrito empezara una pagina en el siguiente orden:

1. En la primera pagina del articulo se indicaran, en el orden que aqui se cita, los siguientes datos: titulo del articulo (en castellano o
catalan y en inglés), nombre completo y uno o dos apellidos de los autores, nombre completo del centro de trabajo y direccion com-
pleta del mismo, direccién postal y telefax y direccion de correo electronico, y otras especificaciones cuando se considere necesario.

2. Los trabajos deberan dividirse claramente en apartados, segun el siguiente esquema:

En los Originales: Resumen, Introduccion, Material (o Pacientes, o Sujetos) y Método, Resultados, Discusion y Bibliografia.

En las notas clinicas de las cartas al director: Introduccion, Caso clinico, Comentarios y Bibliografia.

a.- Resumen: Explicara muy brevemente los objetivos y los resultados del trabajo, con una extension méaxima de 250 palabras. No
incluird datos que no figuren en el texto. Debe adjuntarse en catalan o castellano y en inglés.

Al final del resumen deben figurar las palabras clave de acuerdo con las incluidas en el Medical Subject Headings de Index Medicus,
en inglés disponible en: http://www.nlm.nih.gov/ mesh/meshhome.html y traducidas al castellano en la pagina web:
http://decs.bvs.br/E/ homepagee.htm

b.- Introduccion: Sera tan breve como sea posible. Situara el tema del trabajo y explicara el motivo y el objetivo pretendido.

c.- Material (o Pacientes, o Sujetos) y Método: Ofrecera todos los datos necesarios de la estructura del trabajo para que una experien-
cia determinada pueda repetirse sobre la base de esta informacion. Se han de describir con detalle los métodos estadisticos.

d.- Resultados: Ofrecera las observaciones realizadas sin interpretarlas y sin repetir los datos aportados en tablas o figuras.

e.- Discusion: Comentara los resultados y los comparara, si procede, con los obtenidos en trabajos previos.

f.- Bibliografia: Se presentaran segun el orden de aparicion en el texto con la correspondiente numeracion correlativa. En el articulo
constara siempre la numeracion de la cita en nimero volado, vaya o no acompafiada del nombre de los autores; cuando se mencionen
éstos en el texto, si se trata de un trabajo realizado por dos, se mencionan ambos, y si se trata de varios se citara el primero seguido de
la expresion et al.

Los nombres de las revistas deben abreviarse de acuerdo con el estilo usado en el Index Medicus: consultar la «List of Journals
Indexed» que se incluye todos los afios en el nimero de enero del Index Medicus. También disponible en: http://www.ncbi.nlm.
nih.gov/entrez/jrtbrowser.cgi Se evitara en lo posible la inclusion como referencias bibliograficas de libros de texto y de actas de reu-
niones.

En lo posible se evitara el uso de frases imprecisas como referencias bibliograficas y no pueden emplearse como tales «observaciones
no publicadas» ni «comunicacion personaly», pero si pueden citarse entre paréntesis dentro del texto.

Las referencias bibliograficas deben comprobarse por comparacion con los documentos originales, indicando siempre la pagina inicial
y final de la cita. Para ejemplos de formatos de citas bibliograficas, vid. las Normas de Publicacion de Medicina Balear redactadas en
catalan

FIGURAS: De un tamafio maximo de 9 por 12 cm., deberan ser de buena calidad y bien contrastadas. En caso contrario, seran recha-
zadas. Las fotografias irdn numeradas al dorso con una etiqueta adhesiva, sefialando en la parte superior el titulo del trabajo y el pri-
mer firmante, asi como el nimero de la fotografia. Los pies de las figuras iran mecanografiados en hoja aparte.

TABLAS: Seran mecanografiadas en hojas independientes y numeradas en cifras romanas. Si una tabla ocupa mas de una hoja los enca-
bezamientos deberan repetirse en la segunda hoja.

4. El Comité de Redaccion acusara recibo de los trabajos enviados a la revista e informara acerca de su aceptacion. Los trabajos remi-
tidos a Medicina Balear serdn revisados anonimamente por al menos dos revisores externos. El Comité de Redaccion podra sugerir
modificaciones en el texto cuando las crea necesarias asi como rechazar la publicacion de trabajos que crea que no se adaptan a los
objetivos de la revista. Medicina Balear se reserva el derecho de introducir modificaciones semanticas o de sintaxis en el texto para una
mejor comprension del mismo, sin que ello suponga un cambio del contenido intelectual.

Cuando se sugiera efectuar modificaciones en los articulos, los autores deberan remitir, junto a la nueva version del articulo y tres
copias, una carta en la que se expongan de forma detallada las modificaciones efectuadas, tanto las sugeridas por el propio Comité de
Redaccion como las que figuren en los informes de los expertos consultados.

El primer autor del articulo recibira unas pruebas impresas pera su correccion, que procurara retornar a la redaccion antes de 48 horas.
No se admitirdn correcciones sintacticas o de estilo. Los juicios y opiniones expresados en los articulos publicados en la revista son de
exclusiva responsabilidad de los autores.

RESPONSIBILIDADES ETICAS

Cuando se investigue en seres humanos se debe indicar si los procedimientos seguidos estaban aprobados por la comision ética del cen-
tro de acuerdo con la declaracion de Helsinki (http://www.wma.net/s/policy/).

Medicina Balear espera que los autores declaren cualquier asociacion comercial que pueda suponer un conflicto de intereses en rela-
cioén con el manuscrito enviado. Al final del articulo debe figurar dicho posible conflicto de intereses, adoptado a la circunstancia de
cada manuscrito.
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) Muertes por Accidente Trafico en 2008:  2.181 Federacion Centro de Estudios, Federacion

o) Andaluza Desarrollo e Investigacion de Futbol
@ Muertes Subitas por Infarto en2008: 25.000 de Filtbol del Futbol Andaluz de las

Islas Baleares

‘EI 80% de las muertes sibitas cardiacas
se pueden evitar actuando en los 5 primeros
minutos”

GARANTIA TOTR-

OF 5 ANOS

i ACTUALMENTE EL MEJOR DESFIBRILADOR SEMI-AUTOMATICO DEL MUNDO !

i UNICO DE 32 GENERACION !

IMPORTADOR Y DISTRIBUIDOR EN EXCLUSIVA PARA ESPANA

OXIDOC

Asival, 18 Tel. 902 875 555 P\
Poligono Industrial Can Valero ‘ Fax 902 875 365 W R} 6 EX
07011 Palma de Mallorca Mail desfibrilador@oxidoc.com e e, [

(1) Fuente web DGT (2) Fuente *Plan Integral de Cardiopatia lsquémica 2004-2007", publicado por el Ministerio de Sanidad y Consumo.
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Disfruta de las ventajas
de la primera tarjeta
"Etiqueta Negra'.

Te presentamos la nueva tarjeta
Exclusive de Banca March, una
tarjeta disenada especialmente para
nuestros clientes mas exclusivos.

Disfruta de un excepcional
abanico de servicios y descuentos
exclusivos: servicio de reservas,
descuentos en spas, balnearios y
campos de golf, plan de proteccién
de tarjetas y de teléfono movil,
seguro de asistencia en viajes con las
coberturas méas amplias del mercado,
seguro de accidentes de 1 millén de
euros y un largo etcétera, que sitdan
al mas alto nivel a la tarjeta Exclusive
y a su titular.
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Inférmate en nuestras oficinas, en www.bancamarch.es o llamando al teléfono 901 111 000
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