s Balear

REAL ACADEMIA DE MEDICINA Y CIRUGIA DE PALMA DE MALLORCA

BALEARIDE S3
St PRY TS VAR e

.
BALEARIDES oA
[ INSVLE Dve

’ L
| )/,,/ /
AR TS e B ndlon B R
e o = / » : - 4[

CON LA COLABORACION DE LA CQNSELLERI'A DE SANIDAD DEL
GOBIERNO DE LA COMUNIDAD AUTONOMA DE LAS ISLAS BALEARES

Volumen 13, Numero 3 Septiembre/Diciembre 1998



EN EL TRAZR

INFECCION

MIENTO DE LAS

ESPIRATORIAS

Ny

»f'&&%
sy

=ZI TF?OIVLAX

AZITROMICINA

: ODI'AS
DE ADMINIST_, ACION

10 DiAS |
DE COBERTURA ANTlBlC’)TlCA

2 Mack

® Marca registrada Pfizer Inc



Medicina:Balear

REAL ACADEMIA DE MEDICINA Y CIRUGIA DE PALMA DE MALLORCA

Volumen 13, Numero 3 Septiembre/Diciembre 1998

Presidente:
José Tomas Monserrat

Director:
José M2 Rodriguez Tejerina

Secretario de Redaccion:
Ferran Tolosa i Cabani

Redactores:
Guillermo Mateu Mateu
Antonio Montis Suau
Carlos Viader Farré
José Alfonso Ballesteros Fernandez
Juan Buades Reinés
Miguel Roca Bennasar

Comité Cientifico:

Santiago Forteza Forteza, Bartolomé Darder Hevia, Miguel Manera Rovira,
Miguel Munar Qués, Juana M2 Roman Pifana, Arnaldo Casellas Bernat,
José Mird Nicolau, Feliciano Fuster Jaume, Bartolomé Anguera Sanso,

Bartolomé Nadal Moncada, Miguel Muntaner Marqués, Francesc Bujosa Homar,
Macia Tomas Salva, Alvar Agusti Garcia-Navarro.

CON LA COLABORACION DE LA CQNSELLER[A DE SANIDAD DEL
GOBIERNO DE LA COMUNIDAD AUTONOMA DE LAS ISLAS BALEARES

Redaccion:
Campaner, 4 - bajos. Teléfono: 721230. 07003 PALMA DE MALLORCA



AZITROMICINA

Cipsulas - Suspension - Sobres. (Via oral). Composicion cualitativa y cuantitativa: Cada capsula conticne: Azitromicina (Dihidrato) 230 mg. Lactosa 151.55
mg. Cada 3 ml de suspension reconstituida contienen: Azitromicina (Dihidrato) 200 mg. Sacarosa 3.870.8 mg. Cada sobre monodosis. Azitromicina (Dihidrato) 160
mu. Sucarosa 1.933.6 mg. Azitromicina (Dihidrato) 130 me. Sacarosa 2.903.4 me. Azitromicina (Dihidrato) 200 mg. Sacarosa 3.871.2 mg. Azitromicina (Dihidrato)
230 mg. Sacarosa 2.410:6 mg. Datos clinicos. Actividad antibacteriana. Azitromicina actua inhibiendo la sintesis de las proteinas bacterianas por union a la subu-
nidad 30s del ribosoma ¢ inhibiendo la translocacion de los péptidos. Aerobios gram positivos: Staphyvlococcus aureus. Streptocaceus pyogenes (Estreptocacos be-
ta-hemoliticos grupo A). Streptococeus pneumoniac. estreptococos alfa-hemoliticos (Grupo viridans) v otros estreptococos. v Corynebacterium diphteriac. Azitromi-
cina presenta resistencia cruzada con cepas gram-positivas resistentes a lu Eritromicina. incluyendo Streptococeus facealis(enterococos) v la mayoria de las cepas
estafilococos meticilin-resistentes. Aerobios gram negativos: Haemophilus influenzae v Y;lruini'lucnzuc. Branhamella catarrhalis (M. catarrhalis). Acinetobacter
spp. Yersinia spp. Legionella f)ncumophilu. Bordetella pertussis. Bordetella parapertussis. Shigella spp. Pasteurella spp. Vibrio cholrac v parahaemolyticus. Pleisio-
monas shigelloides. La actividad frente a Escherichia coli. Salmonella enteritidis. Salmonella typhi. Enterobacter spp. Aeromonas hydrophila v Klebsiella spp es va-
riable v s¢ deben hacer las correspondientes determinaciones de sensibilidad. Proteus spp. Serratia spp. Morganella spp v Pseudomonas aeruginosi. son normalmen-
e resistentes. Anaerobios: Bacteroides fragilis v especies afines. Clostridium perfrigens. Peptococeus spp v Peptostreptococcus spp. Fusobacterium necrophorum y
Proprionibacterium acnes. Microorganismos causantes de enfermedades de transmision sexual: Chlamydis trachomatis. Treponema pallidum. Neisseria gonorr-
hocae. v Haemophilus ducrevi. Otros microorganismos: Borrelia buredorferi (agente patdgeno de la enfermedad de Lyme). Chlamydia pneumoniae (TWAR). To-
xoplasa gondit.”Mycoplasma pneumoniac. Mycoplasma hominis. Urcaplasma urcalyticum. Pneumacistis carinii. Mycobacterium avium. Campylobacter .\pr. v
Listeria monocyvtogencs. Indicaciones terapéuticas. Infecciones del aparato respiratorio superior e inferior (incluidas otitis media. sinusitis. faringoamigdalitis.
bronquitis v neumonia). producidas por fos gérmenes citados anteriormente, entre otros: S. pneumoniae. H. influenzac v parainfluenzae, B. catarrhalis. (La penicilina
es clki';irmucn de primera cleccion en el tratamiento de faringitis originadas por Streptococeus pyogenes. incluvendo la profilaxis de la fichre reumitica). Infecciones
de la piel y tejidos blandos, causadas entre otros por S. aureus. E.coli. Klebsiclla spp. B. fragilis. Enterobacter spp. Enfermedades de transmision sexual: infec-
ciones genitales no complicadas producidas por Chlamydia trachomatis. Neisseria gonorrhoeae: dada la posologia recomendada para estos procesos. deben excluirse
las infecciones concomitantes por Treponema pallidum. Posologia y forma de administracion. Adultos (incluidos los pacientes ancianos): La dosis total es de 1.5
o, la cual debe ser administrada en forma de 500 mg (en una sola toma). al dia durante 3 dias consecutivos. Como alternativa. la misma dosis total puede ser admi-
nistrada durante 5 dias. con una dosis de 500 mg el primer dia. seguidos de 250 mg diarios del dia 2 al 5. Para el tratamiento de las enfermedades de transmision se-
xual sensible. la dosis ¢s de un gramo (cuatro c?lpsu?us) tomado como dosis oral unica. Ninos: 10 mg ke/dia. administrados en una sola toma. durante 3 dias conse-
cutivos. Como alternativa, la misma dosis total puede ser administrada durante 3 dias. administrando 10°'mg kg ¢l primer dia. para continuar con 3 mg/kg/dia durante
los cuatro dias restantes. Cada dosis debe ser tomada como minimo una hora antes de la comida o dos horas después de la misma. Contraindicaciones. Pacientes
con historia de reacciones alérgicas a Azitromicina o a cualquier antibidtico macrolido. Advertencias y precauciones especiales de empleo. La cspecialidad ZI-
TROMAX' (Azitromicina) cdpsulas contiene lactosa. Se han descrito casos de intolerancia a este componente en nifios v adolescentes. Aunque la cantidad presente
en el preparado no es. probablemente. suficiente para desencadenar los sintomas de intolerancia. en caso de que aparccieran diarreas. téngalo en cuenta. La especiali-
dad ZITROMAX' (Azitromicina) suspension contiene 3.870.8 mg/S ml de sacarosa. lo que deberi ser tenido en cuenta por los enfermos diabéticos. La especialidad
ZITROMAX' (Azitromicina) sobres Lﬁ, 100 mg. 150 mg. 200 mg. v 250 mg. contienen respectivamente 1.933.6 mg. 2.903.4 mg v 3.871.2 mg v 2.410.6 mg de sacu-
rosa por sobre. lo que debera ser tenido en cuenta por Tos enfermos diabéticos. Al igual que con eritromicina v otros macrdlidos. se han comunicado excepeional-
mente reacciones zﬁérgicu.\ graves. incluvendo angioedema v anafilaxia. Algunas de estas reacciones con Azitromicing han causado sintomas recurrentes que han re-
querido un periodo de observacion v tratamicnto prolongado. No es necesario ajustar la dosis en pacientes con alteracian leve de fa funcion renal (aclaramiento de
creatining > 40 ml/min). No debe ser utilizada en pacientes con enfermedad hepitica significativa. Debido a la teorica posibilidad de un ergotismo. no se deben ad-
ministrar simultineamente ZITROMAX" (Azitromicina) v derivados crgotaminicos como cualquier antibiotico. debe mantenerse una atencion permanente para de-
tectar signos de crecimiento de microorganismos no sensibles. tales como hongos. No existen datos de seguridad de azitromicina en ninos menores de 6 meses. Inte-
raccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion. En los estudios realizados no s¢ han detectado interacciones con teofilina. warfarina, carbamaze-
pina v metilprednisolona. La posibilidad tedrica de ergotismo contraindica el uso concomitante con derivados ergotaminicos (ver precauciones). Debe tenerse cuida-
do antes de administralo conjuntamente con ciclosporina. No se han observado interacciones con digoxina. aunque debe tenerse en cuenta la posibilidad de una cle-
vacion de los niveles plasmiticos de esta dltima. En pacientes que reciben Azitromicina v antidcidos. dichos firmacos no deben ser tomados simultancamente. No se
han observado interacciones con cimetidina. No se han observado efectos con significacion estadistica sobre los pardmetros farmacocinéticos de zidovudina ni de su
metabolito glucuronido. Embarazo y lactancia. Los estudios de reproduccion en animales han demostrado que Azitromicina atraviesa la placenta. pero no han reve-
lado evidencias de danos al feto. No hay datos con respecto a la secrecion en la leche materna. La seguridad de uso en el embarazo v lactancia humanas no ha sido
establecida. En embarazadas v lactantes. ZITROMAX ' (Azitromicina) solo debe usarse cuando no hav otra alternativa disponible. Efectos indeseables. La inciden-
cia de efectos secundarios es baja. siendo la mayoria de ellos de intensidad leve o moderada. obligando solo en el 0.3 de ?m pacientes a interrumpir el tratamiento.
La mayoria de los efectos secundarios fueron de tipo gastrointestinal. observandose ocasionalmente (no mas del 37%) pacientes con diarrea v heces sueltas. molestias
abdominales (dolor/retortijones). nduscas. vomitos v Tlatulencia. Ocasionalmente se han producido clevaciones reversibles de las transaminasas hepaticas. con una
frecuencia similar a la de otros macrolidos v penicilinas utilizados en estudios clinicos comparativos. En estudios clinicos se han observado a veees episodios transi-
torios de neutropenia leve. aunque no se ha establecido su relacion causal con ZITROMAX' (Azitromicina). Se han comunicado reacciones alérgicas que van desde
rash a angioedema v anafilaxia (Ver advertencias v precauciones). Sobredosificacion. No hay datos referentes a la sobredosificacion. Si es necesaric. estan indica-
dos ¢l lavado gdstrico v el tratamiento sintomitico. Propiedades farmacologicas. Azitromicina es el primer compuesto de una clase de antibioticos denominados
quimicamente azilidos. Tras su administracion oral al hombre. Azitromicina se distribuye ampliamente por todo ¢l organismo: su biodisponibilidad es aproximada-
mente del 37%. El tiempo hasta alcanzar las concentraciones plasmiticas miximas reflcja ficlmente la semivida de climinacion tisular entre 2 v 4 dias. En ancianos
no es necesario recomendar ajustes de Ta dosificacion. Los estudios de farmacocinética han demostrado unos niveles tisulares de Azitromicina mucho mis altos que
los r];lsmzilicm (hasta 30 veces la concentracion plasmdtica mdxima). Las concentraciones en los tejidos diana. como pulmon. amigdalas v prostatas superan la
CIMY0 de los gérmenes patdgenos habituales tras una dosis dnica de 300 mg. Aproximadamente ¢l 127 de la dosis se excreta en orina durante tres dias como fir-
maco sin modificar. en su mayoria en las primeras 24 horas. Se han encontrado altas concentraciones de firmaco sin modificar en la bilis. Datos preclinicos sobre
seguridad. En los estudios realizados con animales. se han observado grandes concentraciones de Azitromicina en los fagocitos. En los estudios animales a altas do-
sis. administrando concentraciones de firmaco.40 veees superiores a las que se utilizardn en la prictica clinica. se ha visto que Azitromicina causa fosfolipidosis re-
versible, generalmente sin consecuencias toxicologicas perceptibles. No hay evidencias de que este hecho tenga relevancia en el uso normal de Azitromicina en hu-
manos. Incompatibilidades farmaceiticas. Ninguna conocida. Periodo de validez. EI periodo de caducidad es de dos aios para ZITROMAX' Capsulas. ZITRO-
MAX' Suspensian (polvo sin reconstituir) v ZITROMAX Sobres. La suspension oral reconslituida es estable a temperatura ambiente durante un periodo de S dias.
tras ¢l cual debe ser desechada. Precauciones especiales de conservacion. Mantener a temperatura inferior @ 30° C. Presentaciones comercializadas y PVP
(IVA). ZITROMAX" CAPSULAS 0x250 mg. 3.335 pts. ZITROMAX  SOBRES 3x500 mg. 3,456 pts. ZITROMAX' SOBRES 0x230 mg. 3.333 pts. ZITROMAX

SOBRES 6x200 mg. 2.668 pts. ZITROMAX' SOBRES 0x130 mg. 2.007 pts. ZITROMAX™ SOBI ? monodosis 1000 mg. 2.304 pts. ZITROMAX™ SUSPENSION
30'ml. 3.068 pts. ZITROMAX' SUSPENSION 13 ml. 1.590 pts. ~ : i

& Marca registrada Pfizer Inc


http://935.fi
http://935.fi

Meaicina:Balea

REAL ACADEMIA DE MEDICINA Y CIRUGIA DE PALMA DE MALLORCA
SUMARIO

Editorial Las fundaciones publicas sanitarias
Macia Tomas Salva
129

Revision Malabsorcidn de lactosa
D. Ginard, LI. Bonet, A. Sapina, A. Obrador
131

Revisién Factores protectores de enfermedad cardiovascular
M. Fullana, J. Forteza-Rey, M. Fiol
135

Revision Estructura de la actividad de extraccién-trasplante. Centros en
Baleares
Isabel Ensenyat Antoli, Pedro Marsé Milla
143

Original Medicina personalista o integral
Miquel Munar Qués
147

Original Marcadores bioquimicos del metabolismo 6seo
M. Riesco Prieto, M. P. Sastre Alzamora
150

Original El paper de I'endoscopia en el maneig de la ingesta de caustics
LI. Bonet, A. Obrador
159
Ensayo Recuerdos de infancia
Jose M2 Rodriguez Tejerina
164
Noticias 167

indices 1998 168



Impremta ¥y o-dlehma - C/ de sa Fira, 10 - Llucmajor

Diposit Legal: P. M. 486-95



Editorial

La fundaciones
publicas sanitarias

Macia Tomas Salva

La realidad sanitaria europea viene mar-
cada por una demanda que no para de crecer
y absorbe inmediatamente cualquier nueva
oferta. Esta oferta, por su parte, ofrece cada
vez mayor calidad pero casi siempre con
costos mas elevados pues, lamentablemen-
te, las innovaciones sanitarias no disminuyen
los costes, sino que los incrementan. Los
sistemas sanitarios continentales deben afron-
tar, asimismo, el envejecimiento de la pobla-
cion, la aparicién de nuevas patologias y el
aumento de las expectativas de los ciudada-
nos. De lo dicho se deduce, primero, que los
aumentos incontrolados de la oferta -tanto
mas si no se encuentran plenamente justifica-
dos- generan déficits abusivos para la socie-
dad. La segunda consecuencia es que para
las Administraciones debe ser un imperativo
ético extraer el maximo provecho de las par-
tidas presupuestarias que destinen a la sa-
nidad, particularmente en tiempos de esca-
sez de recursos, como los actuales.

Acuciadas por estas razones y con el
objetivo de mejorar su eficiencia, durante la
ultima década la mayoria de Comunidades
Auténomas con sanidad transferida han crea-
do o transformado hospitales en empresas
auténomas. Catalufa fue pionera en dotar de
autonomia a los hospitales de titularidad pu-
blica: 27 instituciones sanitarias de su red
asistencial son hoy fundaciones, consorcios,
concesiones administrativas o empresas pu-
blicas mientras que otros hospitales (Clinic,
Sant Pau, Parc Tauli de Sabadell, etc.) son
de fundaciones privadas sin animo de lucro.
Galicia dispone de tres centros auténomos
mientras que en Andalucia son dos y en
Valencia se abrira como concesién el hospital
de Alcira.
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Por su parte el Insalud tiene 73 hospitales
propios, gestiona otras 9 y ha firmado conve-
nios especiales con tres que disponen de
gestion propia (Fundacién Jiménez Diaz,
Gregorio Maranon y Jove). en los ultimos
anos ha creado como fundacién el hospital de
Manacor, que comparte con el de Alcorcén
(Madrid) la experiencia novedosa en territorio
Insalud en este sistema de autonomia sanita-
ria.

Fruto de un amplio consenso sobre la
necesidad de dotar al sistema sanitario publi-
co de mecanismos de gestion empresarial
que lo haga mas eficiente, el Parlamento
aprob6 en 1997 una ley con el apoyo de PP,
PSOE, CiU, PNV y CC que impulsaba la
introduccion de nuevas formas de gestion en
la Sanidad. Para desarrollarla, a finales del
pasado mes de noviembre, el Partido Popular
presenté una enmienda a la Ley de Acompa-
namiento de los Presupuestos Generales que
regula -con rango de ley- la posibilidad de que
todos los hospitales y centros sanitarios de-
pendientes del Insalud puedan convertirse
en fundaciones publicas sanitarias, una figura
juridica de nueva creacién cuyo contenido
tiene como principal referente lo establecido
en la propia enmienda.

Las principales ventajas de la nueva regu-
lacion son, para el Gobierno, que los hospita-
les y centros sanitarios podran autogestionarse
y evitar trdmites burocraticos, pagar a tiempo
a sus proveedores, disponer de presupuestos
y tesoreria propios y de capacidad de endeu-
damiento y, si la gestién se demuestra eficaz,
obtener beneficios econémicos con los que
adquirir tecnologia y mejorar los servicios.
Todo ello ofreciendo las prestaciones sanita-
rias que tenga establecidas el Sistema Nacio-
nal de Salud. Sus cuentas estaran sometidas
al control de la Intervencién General del Es-
tado y del Tribunal de Cuentas y dispondran
de un régimen juridico especial, para que,
siendo sociedades de derecho privado, su
personal estatutario mantenga los derechos
actuales.

Por su parte, las objeciones que destacan
los grupos integrados en la Plataforma de la
Defensa de la Sanidad Publica radican en
que una legislacién cuya redaccion es tan



ambigua facilita la privatizacién de la Sani-
dad, propicia la seleccién de enfermos y la
liquidacién de patrimonio y permite externalizar
la provisiéon de servicios mediante su
subcontratacién a empresas privadas. Ade-
mas, la gestion ofrecida por intermediarios
puede conducir a que los ahorros consegui-
dos no reviertan en la mejora de los servicios
publicos de salud. Finalmente, sefalan que la
enmienda presentada en el Senado puede
ser inconstitucional pues el Tribunal Constitu-
cional declar6 hace unos meses que esta ley
s6lo puede modificar normas que afecten a
los ingresos o gastos del Estado.

El reparto de mayor peso es, acaso el que
senala que el procedimiento empleado por el
Gobierno impide el debate politico en el Par-
lamento, No debemos olvidar que la reforma
propuesta es la de mayor calado acometida
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en el sistema sanitario publico desde su crea-
cién y la sociedad en su conjunto no dispone
aun de la informacién precisa sobre las nue-
vas formas de gestién en la sanidad.

Pocas instituciones son tan importantes
en Espana como su sistema sanitario. Por
eso en pocas materias esta tan justificado
que los partidos asienten una politica general
en materia de sanidad y que las discrepan-
cias se centren en aspectos parciales. La
viabilidad del sistema sanitario exige acome-
ter sin dilacion reformas substanciales que le
doten de renovados criterios de gestion. Pero
es preciso ademas, que aquellas se adopten
disponiendo del mayor consenso posible e
introduciendo las medidas de control necesa-
rias a fin de asegurar que no puede afectarlo
el nucleo de equidad y solidaridad que cons-
tituye la médula del sistema.
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Revision

Malabsorcion de
lactosa

D. Ginard, LI. Bonet, A. Sapifa, A. Obra-
dor (%)

La lactosa es un disacarido que se en-
cuentra en la leche y en otros alimentos
naturales y procesados. El intestino huma-
no es incapaz de absorber la lactosa direc-
tamente. Precisa de la accién de una
hidrolasa, la lactasa, situada en el borde en
cepillo del enterocito, que divide la lactosa
en glucosa y galactosa, que si son absorbi-
das en el intestino delgado. Esta capacidad
de digerir la lactosa existe en la infancia,
pero se pierde en un porcentaje variable
con la edad, causando su malabsorcién (1).

La lactosa no hidrolizada ni absorbida en
el intestino delgado, llega al colon donde se
transforma en acidos grasos de cadena corta
(AGCC) e hidrogeno (H2) tras un proceso
de fermentacion llevado a cabo por la flora
bacteriana anaerobia. Los AGCC son
osmoticamente activos provocando la re-
tencion de sal y agua en la luz intestinal.

El déficit de lactasa provoca, tras la
ingesta de lactosa, dolor, distensiéon abdo-
minal por liquido y gas, acompafnado de
borborigmos y diarrea. Los sintomas debi-
dos a la falta de absorcion de la lactosa
constituyen el sindrome de Intolerancia a la
Lactosa (1,2). No obstante, el colon es ca-
paz de absorber una pequena cantidad de
AGCC, lo que actua como mecanismo
compensador para minimas cantidades de
azucares no absorbidos. El desarrollo de
sintomas, en caso de malabsorcion, sélo
aparece cuando se ingieren cantidades de
lactosa suficientes como para sobrepasar

(*) Servicio de Aparato Digestivo. Hospital Son
Dureta. Palma de Mallorca
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estos mecanismos compensadores del co-
lon, existiendo casos de malabsorcién
asintomaticos o subclinicos. Por ello es
importante distinguir entre malabsorcién e
intolerancia (2). Ademas, los adultos “lactosa
deficiente” suelen mantener entre un 10 y
un 30% de actividad lactasa intestinal, lo
que les permite la ingesta de pequenas
cantidades de lactosa sin provocar
malabsorcién, lo cual aparece al consumir
cantidades mayores.

Existen varios métodos para estudiar la
malabsorcién de la lactosa. La determina-
cion de los niveles intestinales de lactasa,
obtenida mediante biopsia intestinal, tiene
la limitacion de que sélo estudia un punto
determinado del tubo digestivo y de que se
trata de una prueba invasiva. La medicién
de los incrementos de glucemia tras la ad-
ministracién de lactosa tiene tales tasas de
falsos positivos y falsos negativos que la
hacen inaceptables (3,4).

El test de aliento de Hidrégeno con lactosa
(TAHL) es un test no invasivo, simple, rapi-
do, con buena correlacion con los niveles la
lactasa, reproducible y util para el cribaje de
poblaciones amplias. Esta prueba se basa
en el hecho de que la Unica fuente de H2 en
el organismo es la producida en el colon, a
partir del catabolismo bacteriano de los
hidratos de carbono (HC). La degradacion
de los HC enddgenos explica la presencia
de una pequena cantidad de H2 durante el
ayuno, pero es la llegada de HC exégenos
no hidrolizados al colon, donde son fermen-
tados, lo que causa una produccién impor-
tante de H2. El 14% del H2 producido es
absorbido por la mucosa del colon y trans-
portado por la sangre hasta el pulmon, don-
de es espirado. La cantidad espirada es
igual a la cantidad absorbida por el intesti-
no, siendo esta proporcional a la produc-
cion intestinal de este gas. Una elevacion
franca en el aire espirado de H2 tras la
ingesta de un HC nos indicara la
malabsorcion de esta sustancia y su llega-
da al colon donde es fermentada (5).

La cromatografia de gases es la técnica
mas utilizada para la estimacién del H2 espi-
rado, sin embargo, han aparecido otros siste-



mas de semiconductores sensibles al H2,
como el Lactoscreen breath tester, mas sen-
cillos y con resultados superponibles a los de
la cromatografia de gases. Para la realizacion
del test es necesario no haber tomado
antibidticos, no haber realizado exploracio-
nes radioldgicas o endoscopicas que utilicen
contrastes baritados ni preparaciones
colonicas durante los 15 dias antes, estar en
ayunas durante las 12 horas, realizar un en-
juague bucal con clorhexidina y no fumar
durante la prueba (6). La prueba consiste en
la obtencion de una muestra basal de aire
espirado seguido de la administracion de una
solucién de lactosa. Posteriormente se reco-
gen muestras de aire espirado con intérvalos
de 15 a 20 minutos durante 3 horas. Mediante
este método se define como “Malabsorcion
de Lactosa” el incremento de 20 partes por
millén (ppm) del H2 espirado durante la prue-
ba (7,8) e indica un déficit de lactasa.

Un problema que se plantea a la hora de
comparar diversos estudios es la dosis admi-
nistrada de lactosa. La dosis convencional es
de 50 gr al 20%, lo que equivale a un litro de
leche, por ello, algunos autores han utilizado
dosis menores o bien leche (9,10).

En el estudio de Leis et al el porcentaje de
malabsorcion entre los sujetos que presenta-
ban malabsorcién con 50 gr de lactosa (6 2 gr/
Kg de peso) era de 78,8 y 40,9% al repetir el
test con 25 y 12,5 gr de lactosa respectiva-
mente. Al repetir la prueba con leche (250 cc)
sélo el 13,7% de las inicialmente positivas (50
gr) continuaban siendo patolégicas (6). El
consumo de un litro de leche no es frecuente
y probablemente en el estudio de un paciente
individual en la practica clinica, en el que
interesa conocer la relevancia de la
malabsorcion de lactosa en un contexto sin-
tomatico, convendra utilizar cantidades mas
habituales de lactosa (12,5 gr equivalente a
250 cc de leche) o bien leche natural, lo que
constituye el vehiculo de lactosa mas fre-
cuente, con el fin de aumentar la especifici-
dad (11). Sin embargo, cuando realizamos un
estudio poblacional de malabsorcién de
lactosa precisamos que el test tenga una alta
sensibilidad y que nuestros resultados pue-
dan ser comparados con los estudios realiza-
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dos por otros grupos, por lo que utilizaremos
dosis mayores, aunque no sean de consumo
habitual (25 6 50 gr de lactosa (12)).

Cuando existe sobrecrecimiento bacte-
riano la produccién de H2 en el intestino
delgado esta aumentada, pudiendo obtener
falsos positivos al analizar la prueba. Otras
causas que pueden provocar falsos positivos
son el fumar o dormir durante la prueba, ya
que aumentan la produccion de H2. Para que
se produzca la formacién de H2 con la llega-
da de Hc al colon es preciso la presencia de
bacterias capaces de fermentar los HC con
formacién de H2. Aproximadamente un 10%
de personas no son capaces de excretar H2
después de la administracién de un HC no
absorbible como la lactuosa, este grupo, jun-
to con las causas que modifiquen el
ecosistema intestinal, como algunos
antibiéticos o las diarreas graves, constituira
los falsos negativos.

Algunos autores han publicado diferentes
resultados en la correlacién entre
malabsorcion de lactosa mediante el TAHL y
la intolerancia a la lactosa. Ladas et al, estu-
diando la poblacion griega adulta, encontra-
ron malabsorcién de lactosa en el 75% de la
muestra, de los cuales, un 95% presentaron
sintomas durante la prueba. Del 25% sin
malabsorcion, solo el 4,5% presentaron algun
sintoma (4). En otro estudio realizado entre la
poblacion gallega de 3 a 85 afos, por Leis et
al, el porcentaje de sujetos con malabsorcién
sintomatica fue del 54,3% (6). Se ha descrito
una relacién inversa entre la gravedad de la
intolerancia a la lactosa y el tiempo de transito
intestinal, siendo éste uno de los mayores
determinantes de la induccién de sintomas
(4).

Existen diferencias geograficas en la pre-
valencia de malabsorcion de lactosa. Segun
hallazgos publicados se han establecido gru-
pos étnicos o raciales de prevalencia. Un
primer grupo de alta prevalencia (mayor del
90 %) que incluye a los Orientales y a los
Americanos Nativos; otro grupo, de prevalen-
cia moderada (60-70%), constituido por Ne-
gros Americanos, Judios, Hispanos y la Eu-
ropa Mediterranea; y un tercer grupo, de baja
prevalencia (10-15%), entre las poblaciones



del Norte y Oeste de Europa y los America-
nos de estos origenes (10, 12, 13 ). No obs-
tante estos datos no han sido confirmados
por Di Palma et al que no encontraron que la
herencia predijese la malabsorcién de lactosa
(3)-

La causa de esta diferencia en la persis-
tencia de la lactasa en adultos se ha intenta-
do relacionar con las sociedades que tenian
tradicionalmente animales domeésticos, con-
sumidores de una dieta basada en productos
lacteos. Los individuos que presentaban una
mutacion en la pérdida genética de la capa-
cidad de producir lactasa, se beneficiaban al
tolerar la leche, lo que pudo constituir una
ventaja selectiva (2, 14, 15). Se ha descarta-
do que el consumo o ausencia de lactosa de
la dieta modifique las tasas de lactasa (enzi-
ma no adaptable) (11, 12).

En Espana se han realizado pocos estu-
dios epidemiolégicos a gran escala para va-
lorar la prevalencia de malabsorcién de
lactosa, aunque los datos de que disponemos
sitian a nuestro pais en una zona intermedia.
Las primeras referencias de malabsorcion de
lactosa aplicando técnicas de curva de
glucemia capilar tras sobrecarga de lactosa
fueron las de Pena et al (16), en 1971, con
una prevalencia del 18,8% y Vazquez et al
(17), en 1975, con el 14,8%. El primer estudio
utilizando el TAHL aparecié en 1987 con una
prevalencia del 46,9% en ninos (18). Escriba-
no et al, realizaron un estudio en Huesca
utilizando leche (250 6 360 cc segun la edad)
con una prevalencia de malabsorcién de 12%
(15). Fernandez-Banares et al estudiaron un
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Revision

Factores Protectores
de Enfermedad
Cardiovascular

Fullana, M., Forteza-Rey, J., Fiol, M. (%)

La prevencion de la enfermedad coronaria
y no solo su tratamiento, va adquiriendo
cada vez mas importancia en nuestra socie-
dad y, afortunadamente, cada vez se tiene
mas presente la idea de que las posibilida-
des de intervenir sobre la enfermedad
cardiovascular (EC) son multiples y no siem-
pre farmacolégicas. Los factores de riesgo,
definidos como «condicionantes endégenos
o ligados a estilos de vida, que incrementan
la probabilidad de padecer o morir por en-
fermedad cardiovascular en aquellos indivi-
duos en los que inciden», han asumido el
protagonismo tanto en lineas de investiga-
cion como en actuacion preventiva y tera-
péutica. Sin embargo, emerge la idea de
potenciar los factores protectores o «facto-
res de riesgo negativos» y apostar por ellos.

El principal factor de riesgo negativo es
la lipoproteina de alta densidad (HDL), la
lipoproteina cardio-protectora por excelen-
cia, por su conocida relacion inversa con la
EC; luego su potenciacion y la de sus frac-
ciones, el aumento de sus apoproteinas,
especialmente la apo A-l y los enzimas
ligados a ella, con probado efecto
antioxidativo, ha motivado que las investi-
gaciones actuales vayan en esa direccion.
En los ultimos afnos se ha demostrado que
la modificacion oxidativa de las lipoproteinas
de baja densidad (LDL) es un factor
patogénico esencial en la arteriosclerosis,
luego el estudio de determinados anti-

(*) Serviciode Medicina Internay Medicina Intensiva.
Hospital Son Dureta. Palma de Mallorca.
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oxidantes naturales y exégenos pueden tener
un papel importante en la prevencién de la
misma. Entorno a estos 2 temas gira actual-
mente la investigacion.

Dieta

La génesis de la arteriosclerosis es
multifactorial e intervienen tanto factores
genéticos como ambientales; entre estos
ultimos, los habitos dietéticos constituyen
un factor esencial determinante de la sus-
ceptibilidad a la arteriosclerosis y desarrollo
de cardiopatia coronaria (CC). La dieta tie-
ne efectos tanto sobre las concentraciones
de colesterol en plasma y su composicién
lipoproteica, como sobre la oxidacién lipidica,
la presion arterial y la trombogénesis/
fibrinolisis.

Entre los componentes de la dieta, los
acidos grasos son el factor mas importante

- que determina las concentraciones de lipidos

plasmaticos. De éstos, los acidos grasos
saturados (AGS) son los mas directamente
relacionados con niveles elevados de
colesterol sérico, desarrollo de arte-
riosclerosis y mortalidad coronaria en dis-
tintos paises; mientras que los acidos grasos
monoinsaturados y los poliinsaturados pa-
recen reducirlo1.

Acidos grasos monoinsaturados (AGM)

Los acidos grasos monoinsaturados (&ci-
do oleico C18:1) fueron olvidados en la
mayoria de estudios aunque los datos
epidemiologicos apoyan su ingesta, como
el estudio de los Siete Paises2 que demos-
tré que el consumo elevado de mono-
insaturados derivados del aceite de oliva se
asociaba tanto a bajos niveles de colesterol
como a tasas reducidas de cardiopatia
coronaria. Numerosos estudios clinicos y
epidemioldgicos han demostrado una rela-
cion inversa entre las concentraciones de
cHDL y el riesgo de EC, en consecuencia,
la dieta ideal para reducir la colesterolemia
deberia aumentar o, al menos no disminuir
los niveles de cHDL. En este sentido, estu-
dios recientes confirman que la sustitucién



de AGS por AGM no reduce el cHDL, y, en
estudios donde se observé un aumento del
cHDL, éste se asoci6 con un aumento pa-
ralelo de las concentraciones de apo A-I,
apolipoproteina a la que se le atribuye un
papel antiaterogénico importante.

En resumen, los AGM son tan eficaces
en reducir los niveles de cLDL como los
poliinsaturados, pero ademas pueden au-
mentar las concentraciones de cHDL y de
apo A-l. Estos efectos combinados de las
dietas ricas en monoinsaturados, inducen
un perfil lipoproteico mas favorable para
disminuir el riesgo aterogénico. Por tanto, la
dieta mediterranea, aunque tiene un alto
contenido en grasa total (entre 35y 40% de
las necesidades energéticas) presenta baja
incidencia de EC por tener un bajo conteni-
do en grasa saturada (<10%), con un eleva-
do contenido en AGM derivados del aceite
de oliva3.

Acidos grasos poliinsaturados (AGP)

Los acidos grasos poliinsaturados se
clasifican en n-6 (u (-6) y n-3 (u (-3), los
cuales no pueden ser sintetizados por el
organismo humano y Unicamente se obtie-
nen a través de la dieta. El principal acido
graso n-6 es el linoleico (C18:2), que abun-
da en los aceites vegetales (maiz, girasol,
soja, etc.). Los acidos grasos n-3 se en-
cuentran principalmente en los animales
marinos y los principales son el acido
linolénico (C18:3), el eicosapentaenoico
(EPA; C20:5) y el docosahexaenoico (DHA;
C22:6). Los estudios en poblaciones que
consumen grandes cantidades de grasa n-
3 en forma de pescado y otros animales
marinos sugieren que estos habitos dietéti-
cos se asocian a una baja incidencia de EC.
El mecanismo de este presunto efecto pro-
tector puede ser multiple: modificaciéon del
perfil lipidico (aunque su efecto es basica-
mente hipotrigliceridemiante), inhibicion de
la agregacion plaquetaria (fundamentalmente
al disminuir la formacién de tromboxano A2
y mantener estable la producciéon de
prostaciclina), reduccién de la presién arterial
y la viscosidad sanguinea3.
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Durante muchos ahos se ha recomenda-
do un aumento en el consumo de AGP, sin
embargo, existen datos de que son suma-
mente susceptibles a la oxidacion, su con-
sumo elevado puede disminuir las HDL y la
sintesis de apo A-l, favorecer la formacion
de calculos biliares, y en estudios animales,
se ha sugerido que pueden incrementar el
riesgo de carcinogénesis.

Otros nutrientes de origen marino y con-
sumo frecuente en Espafa son los moluscos
y crustaceos denominados genéricamente
«marisco». Este es habitualmente pobre en
grasa total y relativamente rico en acidos
grasos n-3, con un contenido variable en
colesterol (bajo en los mejillones, almejas y
ostras; intermedio en el cangrejo y relativa-
mente alto en las gambas y calamares). Por
otra parte, los moluscos de concha contie-
nen cantidades apreciables de esteroles
marinos que compiten con la absorcion del
colesterol y pueden disminuirla, por tanto la
dieta rica en marisco tiene un efecto bene-
ficioso sobre la composicién lipoproteica4.

Fibra

Existen dos tipos distintos de fibra
alimentaria: la insoluble, como la celulosa,
lignina y algunas hemicelulosas, abundante
en los cereales, y la fibra soluble, como las
gomas y pectinas, contenidas en las legum-
bres, verduras y frutas. Por lo general, los
alimentos que contienen abundante fibra
soluble o sus extractos tienen mayor efecto
hipocolesterolemiante que los vegetales ri-
cos en fibra insoluble como el salvado3.

Antioxidantes

Existen numerosas evidencias de que la
modificacién oxidativa de las LDL represen-
ta el inicio del desarrollo de la placa de
ateroma, y en consecuencia, de la
arteriosclerosis y contribuye en su progre-
sion. La susceptibilidad de los lipidos de las
LDL al estrés oxidativo depende del ade-
cuado balance entre su contenido en acidos
grasos poliinsaturados y determinados
antioxidantes. Determinados nutrientes de
la dieta como las vitaminas E, C y los



betacarotenos, se comportan como anti-
oxidantes, y hay datos epidemioldgicos que
muestran una relacion inversa entre los ni-
veles de vitamina E y la mortalidad por
CCS5. Los datos sobre otros antioxidantes
(vitaminas A y C, selenio y betacarotenos)
son menos congruentes. La vitamina P o
quercetina, representante de los flavonoides,
también son antioxidantes presentes en los
vegetales y en el té que se comentan en el
apartado del alcohol.

Se ha publicado que el tomate, concre-
tamente su principio activo «licopene», es
un antioxidante natural de la dieta, con
consumo elevado en la zona mediterranea
y mayor absorcion intestinal en presencia
de aceite o grasa, también se sabe que su
coccién aumenta la disponibilidad de sus
antioxidantes6.

Otras publicaciones son la de Corti y
col.7 que publicé la presencia de un aumen-
to del riesgo de CC, enfermedad cardio-
vascular y mortalidad total con el descenso
de los niveles de sideremia en una pobla-
cién de hombres y mujeres > de 71 anos.
Existe la posibilidad de que el tamano de
los depositos tisulares de hierro guarde
relaciéon con la promocién de los procesos
de oxidacion.

Sin embargo, el papel de los comple-
mentos de vitaminas antioxidantes sigue
siendo controvertido y hasta la fecha sélo
podemos alentar las dietas ricas en frutas,
vegetales y té.

Alcohol

La curva de la relacion entre el consumo
de alcohol y las tasas de mortalidad total
tiene forma de U. En el caso de la cardio-
patia coronaria, el riesgo es mayor para los
abstemios (aunque no se conocen bien las
posibles razones); en el caso de los acci-
dentes cerebrovasculares con cantidades
moderadas-severas puede ocurrir lo con-
trario debido al efecto adverso del alcohol
sobre la hipertension. Por lo tanto, se puede
llegar a la conclusion de que el consumo
moderado de bebidas alcohdlicas (10-30 gr,
de etanol al dia, de 1 a 3 copas) reduce la
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mortalidad cardiovascular debida fundamen-
talmente a cardiopatia isquémica ateros-
clerética en comparacién con la absten-
cién8,9 y el consumo intenso de bebidas
alcohdlicas.

La mayoria de los datos disponibles res-
pecto al efecto del alcohol sobre las
lipoproteinas plasmaticas ponen de mani-
fiesto que su consumo eleva las concentra-
ciones del cHDL (HDL2 y HDL3), las con-
centraciones de apo A-l y apo A-ll, y, en
menor medida, disminuye el cLDL10. Otros
efectos biolégicos son la reduccién de las
concentraciones de fibrindgeno plasmatico
y de la agregacion plaquetaria. Este efecto
beneficioso sobrepasa los riesgos del con-
sumo de alcohol en los grupos de poblacién
con mayor riesgo aterosclerético: personas
de edad, individuos con factores de riesgo
y pacientes con eventos coronarios previos.
Sin embargo, no esta demostrado el bene-
ficio del consumo de alcohol, ni siquiera en
cantidades moderadas, sobre la poblacién
general, varones y mujeres con menos de
40 anos de edad, ya que la mortalidad por
otras causas, fundamentalmente por acci-
dentes, cirrosis hepatica y algunos tipos de
cancer, sobrepasan los beneficios sobre la
enfermedad coronaria. Por lo tanto, no se
puede recomendar su consumo como medi-
da preventiva general.

Aunque se ha discutido sobre la superio-
ridad relativa de diferentes tipos de bebidas
alcohdlicas, y mas aun, sobre diferentes
tipos de vino como cardio-protectores, no
existen actualmente evidencias de una su-
perioridad (en cuanto a las propiedades del
etanol) entre los diferentes alcoholes (vino,
cerveza, licores)11-26. El vino es el mejor
estudiado y se ha observado que contiene
componentes no alcohdlicos antioxidantes,
vasodilatadores y estimulantes del efecto
antiagregante. Uno de ellos es la quercetina
o vitamina P, perteneciente al grupo de los
flavonoides, los cuales se encuentran en
numerosos vegetales y en el té, aunque su
concentracion es muy variada. Los vinos, y
en especial algunos tintos, contienen una
alta concentracion de polifenoles, que inclu-
yen los flavonoides (como catequina y



quercetina) y los acidos tanicos27. In vitro,
el poder antioxidante de los vinos tintos y de
su mosto, en general es mayor que el de los
vinos blancos, asi como también su efecto
antiagregante plaquetar28. El etanol por si
solo carece de actividad antioxidante sobre
las LDL. Serafini M.29 demostré la capaci-
dad antioxidante del vino tinto (sin alcohol)
in vivo, sin embargo, son necesarios mas
estudios que lo apoyen.

Debemos insistir en que cualquier reco-
mendacién de salud publica a favor del
consumo de alcohol seria con frecuencia
interpretada erréneamente y llevaria al con-
sumo excesivo, lo cual elevaria el riesgo de
mortalidad total.

Influencias genéticas

Es bien sabido que los factores genéticos
desempenan una funcién importante en la
etiologia y patogénesis de las enfermeda-
des cardiovasculares e intervienen en la
susceptibilidad o resistencia del individuo a
la enfermedad. Por ejemplo, la frecuencia
alélica E4 del gen de la apoproteina E en la
poblacién espanola30 e italiana31 es me-
nor que en los paises nordicos, esto tiene
importancia por cuanto la posesién de esta
isoforma de apo E se asocia con una menor
esperanza de vida, como han demostrado
los estudios que analizan la frecuencia de
los distintos alelos de apo E en octogena-
rios32; si esta menor supervivencia se debe
a una mayor incidencia de la enfermedad
de Alzheimer o a la alteracién del metabo-
lismo de las lipoproteinas que produce la
apo E4, esta por determinar. Una publica-
cion reciente demuestra una menor preva-
lencia del alelo E4 en ancianos, incluso
ancianos fumadores, comparado con po-
blacién joven33.

La mutacion del gen de la lipoprotein
lipasa (LPL) (Ser447-Ter) se ha asociado
con la presencia de un perfil lipidico y de
lipoproteinas protector para C.C34. Los
sujetos con dicha mutacién tienen niveles
mas elevados de cHDL y apo A-l, menores
de triglicéridos y colesterol total/cHDL.

138

Interacciones gen-ambiente

Estudios recientes han demostrado que
el polimorfismo genético de las apoli-
poproteinas puede tener un importante pa-
pel en la respuesta individual a las modifi-
caciones de la dieta, identificando a los
sujetos hiper o hiporrespondedores, pudien-
do condicionar el desarrollo de hiper-
colesterolemias poligénicas. Se ha descrito
que las variaciones genéticas de la apo E
son responsables de un 14% de la variabi-
lidad en los niveles de colesterol y LDL en
la poblacién general. Los mayores niveles
de LDL observados en los sujetos portado-
res del alelo E4 se manifiestan principal-
mente en presencia de una dieta con gran
contenido en grasa, pero no se modifican
cuando sélo varia el contenido en colesterol
dietético35,36. La presencia del alelo E4
determina una mayor capacidad de absor-
cion de colesterol en la mucosa intestinal
que la del alelo E2. El alelo apo A-IV-2 no
presentaba variaciones en los niveles de
cLDL ante cambios en la grasa de la dieta,
sino que presentaba hiperrespuesta en los
niveles de cHDL37,38. La mutacion (Thr347-
Ser) de la apo A-1V también presenta el
fendmeno de respuesta lipidica a la dieta,
los portadores del alelo Ser347 presentaron
una hiperrespuesta en los niveles de cLDL
al aumentar el contenido de grasa saturada
de la dieta39.

Por otra parte, existen farmacos que
actian como activadores, a nivel del gen,
de la apo A-l y por tanto, incrementan los
niveles de HDL, como son: el fenobarbital,
el alcohol, las resinas (colestiramina), fibratos
(gemfibrocilo), corticoides y estrégenos.

Actividad fisica

Los estudios epidemioldgicos publicados
en los anos cincuenta comenzaron a esta-
blecer un nexo entre la actividad fisica re-
gular y la reduccion de la incidencia del
infarto de miocardio y la muerte subita. Se
ha comprobado que los trabajadores fisica-
mente activos tienen menos ataques car-
diacos que los trabajadores mas sedenta-



rios. En estudios mas recientes40 se ha
estudiado el efecto a largo plazo del ejerci-
cio fuera del medio de trabajo, mostrando
un gran efecto beneficioso. Por tanto, la
inactividad fisica, ya sea ocupacional o re-
creativa, esta asociada con un mayor riesgo
de CC, de mortalidad por cancer y por todas
las causas, independientemente de otros
factores de riesgo. Destacar que no se ha
encontrado dicha asociacion en la pobla-
cion de raza negra4i.

Los mecanismos por los cuales tiene un
efecto protector son por reducir la presion
arterial, la frecuencia cardiaca y los
triglicéridos, aumentar el cHDL42, la sensi-
bilidad a la insulina y favorecer la fibrinolisis.
Por tanto, se recomienda ejercicio modera-
do, no agotador, durante el tiempo libre con
sesiones de 20-30 minutos a dias alternos,
o bien caminar una hora diaria.

Terapia hormonal sustitutiva
no anticonceptiva

Es notable que las fracciones de lipidos
séricos no estan distribuidas por igual en
hombres y mujeres, en efecto, el nivel de
cHDL es notablemente superior en las
mujeres que en los hombres. La disminu-
cion de la diferencia en la prevalencia de
CC, entre hombres y mujeres al avanzar la
edad, se produce en el momento de la
menopausia y va acompanado de un au-
mento en los niveles de LDL y de una dis-
minucién de los niveles de HDL en la mujer.
Los estudios observacionales han demos-
trado que la terapia estrogénica sustitutiva
se asocia a una reduccion del riesgo de CC
en mujeres postmenopdausicas43. Su efecto
cardioprotector se debe a que, a nivel de
lipidos, aumenta los niveles de HDL y redu-
ce los de LDL, aunque al sobreproducir
VLDL puede aumentar los triglicéridos; asi
mismo, también aumenta la vasodilatacion
dependiente del endotelio (al disminuir los
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niveles de tromboxano), tiene propiedades
antioxidantes, reduce el fibrindgeno y la
lipoproteina (a)44. Sin embargo, su reco-
mendacion debe considerar su potencial
cancerigeno a nivel endometrial y mamario.

Factores conductuales y
psicosociales

Hay diversas publicaciones sobre la aso-
ciaciéon de enfermedad cardiovascular con
ansiedad, estrés, movilidad social y falta de
adaptacién45. Con todo, la mayor atencién
se ha prestado a un tipo peculiar de com-
portamiento que se llama personalidad tipo
A, cuyas caracteristicas son competitividad,
impaciencia, agresividad, ambicién, lenguaje
y mimica bruscos o tensos. Sin embargo,
no se ha podido demostrar de forma incon-
testable la asociacion, independiente de otros
factores de riesgo, de este tipo de compor-
tamiento con la EC46. Se han disenado
estudios con métodos para la adaptacién
del individuo y modificacién del comporta-
miento con reduccion significativa del ries-
go de reinfartos y de mortalidad cardiaca.
Las intervenciones mas efectivas son
conductuales, tienen multiples componen-
tes interactivos y deben adaptarse al indivi-
duo proporcionandole apoyo47. Un recien-
te estudio demostré que el rasgo de sumi-
sién puede ser protector contra el infarto de
miocardio no fatal, particularmente en mu-
jeres48.

Concluimos pues, que debe aconsejarse
una disminucién del consumo de grasa
saturada, aumentar el consumo de cerea-
les, legumbres, hortalizas y frutas, asi como
utilizar aceite de oliva y sustituir algunos
platos de carne por pescado. Recomendar
de forma individual el consumo moderado
de alcohol y de forma general el ejercicio
aerdbico regular en tiempo de ocio. Estas
modificaciones dietéticas se acercan a la
llamada dieta mediterranea.



Factores protectores de Enfermedad Cardiovascular

1. Dieta

-Fibra
-Antioxidantes

2. Alcohol

3. Genética

4. Actividad fisica

-Acidos grasos monoinsaturados
-Aceite de pescado

-Interacciéon gen-ambiente

5. Terapia hormonal sustitutiva no contraceptiva

6. Factores conductuales y psicosociales.
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Revision

Estructura de la
actividad de
extracion-trasplante.
Centros en Baleares.

Isabel Ensanat Antoli (*), Pedro Marsé
Milla (**)

En Espana la reglamentacion legal del
trasplante de érganos y tejidos se inicia con
la Ley 30/1979, de 27 de Octubre, regula
las actividades sobre la extraciéon y tras-
plante de érganos, asi como extiende su
ambito a los trasplantes de coérnea, otras
piezas anatomicas y otros tejidos que
reglamentariamente se detrminan.

El Real Decreto 426/80 de 22 de Febrero
de 1980 desarrolla la Ley 30 sobre extrac-
cion y trasplante de érganos.

La Orden de 29 de Noviembre de 1984
determina los criterios minimos, basicos y
comunes para la acreditacion de Centros
para la practica de trasplantes de corazon
y pulmén.

La Orden de 7 de Marzo de 1986 regula
el nombramiento de los coordinadores de
trasplantes en hospitales de la Seguridad
Social.

Estas bases legales permiten el inicio de
las actividades de trasplante en nuestro
pais, que no se desarrollan en profundidad
hasta que se crea una estructura organizativa
eficaz.

La Organizacion Nacional de Trasplan-
tes (ONT) estaba “creada” sobre el papel
desde una Resolucion de 27 de Junio de
1980, pero carecia de estructura visible. A

(*) Jefe de seccion de Inspeccion Sanitaria.

(**) Coordinador de Trasplantes de Baleares.
Conselleria de Sanitat i Consum.
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finales de 1989 se decide dotar de estruc-
tura fisica y personal adecuado a esta Or-
ganizacién. Desde entonces se ha procura-
do establecer un sistema organizativo pro-
pio y ajustado a nuestras caracteristicas
sanitarias y a nuestra realidad como pais.

La ONT se concibe como un organismo
técnico sin atribuciones de gestion directa 'y
sin competenciad ejecutivas especificas.
Desarrolla una verdadera labor de coordi-
nacion entre las Comunidades auténomas y
ello es posible gracias al convencimiento de
todos los implicados de que dicha coordina-
cion es imprescindible y desde luego posi-
tiva para todos.

La ONT fue concebida como un sistema
reticular establecido sobre tres niveles ba-
sicos: nacional, regional y local. La coordi-
nacion nacional actual como nexo de cohe-
sion entre las autoridades sanitarias loca-
les, nacionales y europeas, los profesiona-
les sanitarios, los diferentes agentes socia-
les implicados directa o indirectamente con
la obtencién y trasplante de d6rganos y la
poblacién general.

Las diecisiete Comunidades Auténomas
tienen un representante en materia de co-
ordinacién de trasplantes para la Comisiéon
Permanente de Trasplantes de Organos y
Tejidos del Consejo Interterritorial del Siste-
ma Nacional de Salud.

Junto a los coordinadores autonémicos
trabajan los coordinadores hospitalarios que
son quienes finalmente catalizan la detec-
cion de donantes en todo en Estado.

Durante los ultimos anos, la ONT viene
ocupando el primer lugar entre todas las
organizaciones de trasplante mundial por la
tasa de donacién de érganos por millon de
habitantes (29 donantes /por millén en 1997),
por tasa de trasplantes renales de cadaver
por millén de poblacién (46’4 trasplantes
p.m.p. en 1997) y por tasa de trasplantes
hepaticos por millén de poblacion (20 tras-
plantes p.m.p.).

Las causas a las que puede atribuirse
este nivel tan destacado son:

-la buena implantacion del Sistema Na-
cional de Salud Espaiiol.



-Existencia de una normativa legal ade-
cuada.

-El trabajo cooperativo e incentivado, en
base al numero de extraciones e injertos
realizados.

-Una sociedad con un grado de sensibi-
lidad, madurez y solidaridad importantes.

-Creacién de una organizacion escalo-
nada de coordinacién para el trasplante,
que empieza en los coordinadores hospita-
larios, continua con los provinciales, auto-
némicos y finaliza en la Oficina Central de
la Organizacién Nacional de Trasplantes.

Esta Oficina Central de la ONT, esta
ubicada en C/ Sinesio Delgado, 8, 28029
Madrid. (tel. 91-3142406), y su personal
esta compuesto por un coordinador nacio-
nal, 3 médicos, 7 enfermeras/os, 4 auxilia-
res administrativos.

En 1997, el escaldn basico, los coordi-
nadores hospitalarios, estaba integrado por
135 equipos de coordinacion compuestos
por 139 médicos y 78 enfermeras/os. Entre
los médicos coordinadores dominaban las
especialidades en Medicina Intensiva y
Nefrologia (22'1%) entre otras especialida-
des.

La extraccion de 6rganos procedentes
de donantes vivos o muertos para su ulte-
rior implante en otra persona soélo podra
realizarse en los centros sanitarios expre-
samente autorizados para ello por el Minis-
terio de Sanidad, debiendo reunir una serie
de requisitos en cuanto a organizacion, in-
fraestructura, personal dotaciéon de mate-
rial.

El Real Decreto 411/96, de 1 de Marzo,
regula las actividades relativas a la utiliza-
cion de tejidos humanos, asi como todas
las actividades relacionadas con la obten-
cién y utilizacién clinica de los tejidos de
origen humano, incluidos su donacion, ob-
tencion, preparacién, procesamiento, pre-
servacion, almacenamiento, transporte,
entrada y salida de Espana, y su distribu-
cion, suministro e implante. Este Real De-
creto es la expresion del avance experi-
mentado por las técnicas de conservacion y
utilizacion de tejidos humanos en los ulti-
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mos anos y que necesitaba de una legisla-
cion especifica mas avanzada y completa
que la contenida en la Ley de 27 de Octubre
de 1979.

En la donacion se deben cumplir crite-
rios de confidencialidad, gratuidad, finali-
dad terapéutica, consentimiento previo e
informado de donacién entre vivos. La ob-
tencién y la implantacion de tejidos huma-
nos soélo podra realizarse en centros auto-
rizados especificamente para ello. Corres-
ponde a las Comunidades Auténomas la
autorizacion que debera notificar al Ministe-
rio de Sanidad.

Las actividades relacionadas con la uti-
lizacion de tejidos se pueden esquematizar
en:

Centros de obtencion de tejidos humanos.

Centros de implante de tejidos humanos.

Bancos de tejidos humanos, centros de

almacenamiento y procesamiento

Transporte de tejidos humanos.

Los tejidos a los que afecta este tipo de
actividades son :

-Médula 6sea (progenitores hemato-
poyéticos, incluye los procedentes de
médula ésea, sangre periférica, cordén
umbilical u otros).

-Tejido 6seo-tendinoso.

-Piel.

-Valvulas cardiacas.

-Implantes vasculares.

-Tejido corneal.

Existen unos requisitos generales y es-
pecificos para cada uno de estos centros y
para cada actividad en concreto.

Existen también unos criterios geografi-
cos para la distribucién de érganos y tejidos
que se pueden resumir en:

- Urgencia vital -urgencia 0- que tiene
prioridad absoluta a nivel nacional y
sus criterios de inclusién se establecen
anualmente entra la ONT y los equipos
de traspalnte de cada érgano especifi-
co.

En ausencia de urgencia 0, se conside-

ran los criterios geograficos, con el siguien-
te orden de prelacion:



-Hospital generador.

-Otros centros trasplantadores de la mis-
ma ciudad

-Centros de la misma Comunidad Auténo-
ma .

-Zona, Espana esta dividida en zonas
geograficas para actividaes de tras-
plante.

-Lista genaral del Estado

-Extranjero.

En los ultimos anos, en Espana, el tras-
plante de 6rganos y la utilizacién de tejidos,
se han convertido en técnicas médicas con
un importante desarrollo e implante. Balea-
res no ha quedado ajena a este desarrollo,
y actualmente el numero de donaciones y
las técnicas realizadas tanto en la medicina
publica como en la privada son similares a
las del resto de Comunidades. La estructu-
ra organizativa actual se basa en un Coor-
dinador Autonémico de Trasplantes y la
Coordinacién Hospitalaria del Hospital de
son Dureta y se prevé un crecimiento de
equipos de coordinacién en otros centros.

Durante 1997 la actividad de donacién y
trasplante ha sido la siguiente:

-N® de donantes 12

-N¢ extracciones multiorganicas 10

-Tasa donantes p.m.p. 18'8% Tasa Espa-
na 29

-% donacién multiorganica 83'3% Tasa
Espaina 82'5%

-N? trasplantes renales 25

-N¢ T. progenitores hematopoyéticos
autélogos 36

-N¢ T. prog. Hematopoyéticos alogénicos
emparentados 11

-N¢ trasplantes corneas 25.

Relacion de centros autorizados.
1.Hospital de Son Dureta

Andrea Doria 55. Palma

-Centro extractor de o6rganos (corazon,
higado, rindn, pulmén y pancreas)

-Centro extractor de tejidos (cdrneas,
osteotendinoso, piel, valvulas cardia-
cas)

-Centro implantador de cérneas.

-Centro de trasplante reanal.

-Centro implantador de tejido osteo-
tendinoso.

-Centro de trasplante de médula ésea,
autélogo y alogénico de progenitores
hematopoyéticos.

2.Policlinica Miramar

Cami de la Vileta 30. Palma

-Centro de trasplante de médula ésea,
autélogo de progenitores
hematopoyéticos.

-Centro de extracion-implante de tejido
osteotendinoso.

-Centro de extraccion-implante y Banco
de cérneas.

3.Clinica Juaneda (oftalmedic)
Company 20. Palma
-Centro de extraccién-implante de cérneas.
4.Hospital General de Mallorca
Placa de I'Hospital 3. Palma.
-Centro de extracciéon-implante de cérneas
-Centro de extracion-implante de tejido
osteo-tendinoso.
5.Clinica Femenia
Camilo José Cela 20. Palma.
-Centro de extracion-implante de tejido
osteo-temdinoso.
6.Clinica Mutua Balear
Obispo Campins. Palma.
-Centro de extraccién-implante de cérneas.
-Centro de extracién-implante de tejido
osteo-tendinoso.
Totalizacion
1 centro extractor de 6rganos
1 centro de trasplante renal
2 centros de trasplante de médula 6sea de
progenitores hematopoyéticos
5 centros de extracion-implante de cor-
neas.
5 centros de extraccion-implante de tejido
6steo-tendinoso
1 centro extractor de tejidos: piel, valvulas
cardiacas.
1 Banco de cérneas.
La reciente constitucién de la Fundacion
Banco de Sangre y Banco de Tejidos, patro-
cinada por la Conselleria de Sanitat y en la



que estan representadas todas las estruc-
turas sanitarias de la Comunidad: Conselleria
de Sanitat, Insald, Serbasa..., es otro paso
mas para dotar a Baleares de una estructu-
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Introduccion

He escogido como tema la Medicina
personalista, la de personas como decia mi
gran amigo y condiscipulo el Dr. Jordi Gol i
Gurina, porque a pesar de su trascendencia
para el enfermo, el médico y la sanidad, tiene
cada vez menos adeptos.

Mi objetivo es comentar las diferencias
conceptuales entre la Medicina organicista y
la personalista, exponer la conducta del mé-
dico personalista o neohipocratico ante el
paciente y hacer hincapié en la importancia
de la historia clinica elaborada por él. Al final
destacaré las principales dificultades para el
ejercicio de la Medicina personalista y las
posibles soluciones para superarlas.

Concepto de Medicina
organicista y personalista

La Medicina tiene por objeto el conoci-
miento del enfermar y de las enfermedades,
y el reconocimiento de la enfermedad en un
enfermo determinado.

El concepto de la misma, ha oscilado desde
la antigliedad entre dos tendencias perfecta-
mente definidas, la medicina organicista y la
personalista, basadas respectivamente en las
ideas expuestas por dos grandes maestros
de la cultura helénica: Erasistrato de la Es-
cuela de Cnido e Hipécrates de la Escuela de
Cos.

(*)Académico Numerario de la Real Academia de
Medicina y Cirugia de Palma de Mallorca.

Texto de la conferencia pronunciada en esa Real
Academia el 5 de mayo de 1998.

147

La diferencia basica entre ambas tenden-
cias radica en la interpretacion de la enferme-
dad. La medicina organicista la considera
como algo enquistado o independiente dentro
del enfermo. En cambio la medicina
personalista entiende que el paciente es el
protagonista de la enfermedad, o sea que
todo él enferma; se basa en que no es posible
explicar todos los fenémenos morbosos por
alteraciones de 6rganos aislados del resto del
paciente, porque “existe una integracion de
todos los 6rganos y funciones al servicio de
la totalidad” segun la acertada expresion de
Siebeck.

Debido a su interpretacion, los médicos
organicistas estudian la alteracién funcional y
anatémica de los 6rganos supuestamente
afectos sin apenas preocuparse del individuo
en si; como consecuencia dan poca impor-
tancia a la exploracion fisica y menos aun al
interrogatorio, y en cambio valoran muchisi-
mo los métodos complementarios de explora-
cién que progresivamente son mas comple-
jos y efectivos. Contrariamente, los médicos
personalistas quieren conocer completamen-
te al enfermo -de ahi el nombre de Medicina
integral- y por ello valoran sobre todo el inte-
rrogatorio y la exploracién fisica que llevan a
cabo “con lo mas humano de que dispone el
hombre, sus sentidos, su percepcion inme-
diata”, como decia D. Carlos Jiménez Diaz.
Con estos métodos recogen los datos del
cuerpo o soma y los del espiritu o psiquis, no
restringiéndose a los problemas animicos
intimos sino que también se preocupan de las
relaciones con los demas y de los problemas
de tipo filoséfico y religiosos. Respecto a las
exploraciones sélo indican las sugeridas por
la orientacién o hipétesis diagndstica funda-
mentada en los datos recogidos.

La tendencia organicista es la seguida
actualmente por las Escuelas de alta espe-
cializacién, en las que se estudia con todo
detalle la alteracion funcional y anatémica de
los 6rganos pertenecientes al aparato o sis-
tema de su especialidad, pero apenas se
conocen datos del resto del enfermo. Forman
médicos superespecializados y por tanto
hipertrofiados; son los especialistas
organicistas que tan duramente criticaba hace



mas de un siglo el Profesor Letamendi cuan-
do afirmaba que “ el especialista que no sabe
medicina general ni es médico ni es especia-
lista”. La tendencia personalista es la mante-
nida por las Escuelas de internistas en las
que no solo se valora la alteracion somatica
sino también la psiquica y sus interrelaciones
-alteraciones somatopsiquicas y psico-
somaticas-. Como consecuencia forman mé-
dicos que estudian al enfermo en su totalidad
o sea con criterio de internista; unos son los
internistas propios o generalistas, y otros son
los internistas especializados en alguna rama
de la Medicina que siguen conservando la
visiéon global del paciente por lo que son los
especialistas mas calificados. Esas Escue-
las, se denominan neohipocraticas por seguir
las normas del maestro de Cos adaptadas
constantemente a la actualidad.

Yo tuve la fortuna y el honor de haberme
formado como internista generalista en la
Escuela del Prof. D. Maximo Soriano Jiménez,
que era neohipocratico, y por ello tengo el
concepto personalista o integral de la Medici-
na.

Ejercicio o practica de la
Medicina personalista o integral

Para atender al paciente con este tipo de
Medicina, se requiere una buena formacion
médica, humanista y deontoldgica, y una
actualizacién constante de los conocimientos
de medicina somatica y psicosomatica. Con
este bagaje, el médico, podra interrogar de-
bidamente al paciente y llevar a cabo la ex-
ploracién fisica completa con una metodolo-
gia impecable. Los datos recogidos seran la
base par plantear la orientacién o hipétesis
clinica y razonar un detallado diagndstico
diferencial valorando los diferentes procesos
de mayor a menor probabilidad.

Para precisar el diagnéstico, indicara las
exploraciones complementarias intencionadas
0 sea con un objetivo determinado, que seran
siempre razonadas y razonables, teniendo en
cuenta sus posibilidades y limitaciones, las
contraindicaciones y peligros y su costo. En
consecuencia comenzara por las menos agre-
sivas y costosas; de este modo evitara la
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patologia yatrogénica diagndstica progresi-
vamente mas frecuente, debido al aumento
de agresividad de los procedimientos.

Segun los resultados, tendrd que comple-
tar el estudio con otras exploraciones para
alcanzar el diagnéstico definitivo, sefalar el
prondstico e indicar el correspondiente trata-
miento.

La terapéutica, ya sea medicamentosa,
quirurgica o de otros tipos, también debe ser
razonada y razonable y por tanto idénea,
siempre que sea posible basada en la eviden-
cia; ademas el médico ha de conocer perfec-
tamente sus efectos adversos para evitar la
patologia yatrogénica terapéutica.

En todo momento el médico debe ser
consciente que es el soporte profesional y
psicolégico de un enfermo con familiares o
personas relacionadas, y que todos ellos estan
preocupados; por este motivo, con mucha
humanidad y sentido comun y teniendo siem-
pre presente la Bioética, ha de mantenerles
informados del porqué de su actuacion, del
resultado de las exploraciones complementa-
rias, de la terapéutica y sobre todo del curso
clinico y prondstico. En cuanto al pronéstico
es muy importante sopesar debidamente el
tipo y grado de informacion que debe darse al
enfermo y el momento mas oportuno, espe-
cialmente en los casos incurables o con
minusvalias progresivas, recordando que
cuando no podemos curar, es preceptivo ali-
viar y consolar.

Esta medicina personalista o integral que
se realiza en cada uno de los episodios pa-
tologicos y queda reflejada en la historia cli-
nica, resulta muy atractiva porque esta basa-
da en el razonamiento; yo la he definido
muchas veces como “la aplicacion del sentido
comun a la curacion de enfermos”. Constitu-
ye un ejercicio cientifico-practico que sera
tanto mas perfecto y eficiente cuanto mejor
sea la formacion, actualizacion de conoci-
mientos y experiencia del médico.

Importancia de la historia
clinica neohipocratica

Considero oportuno destacar la importan-
cia de la historia clinica personalista para las



tres facetas de la profesién médica: asisten-
cia, docencia e investigacion.

En la labor asistencial, la historia clinica es
la herramienta de trabajo que proporciona al
meédico personalista los datos para el diag-
néstico diferencial especifico o personalizado
de cada paciente. En consecuencia puede y
debe prescindir de los protocolos diagnosti-
cos genéricos y por tanto despersonalizados,
propuestos ante sindromes como cefalea,
dolor abdominal o toracico y fiebre de larga
duracion entre otros. Respecto a esos proto-
colos es obligado comentar que el médico
que los utiliza como un “robot” porque no
piensa; ademas siguiendo las instrucciones
de los listados indica exploraciones que en
muchas ocasiones son absurdas, sobrecar-
gan los servicios generales incrementando
las lista de espera, originan grandes costos
sanitarios, y en ciertos casos pueden producir
patologia yatrogénica diagnostica.

La exploracion de estas historias en las
sesiones clinicas, tiene gran interés para la
docencia, especialmente cuando se desta-
can los problemas que se han presentado
para alcanzar el diagndstico y los errores o
deficiencias detectados en la historia clinica.

Dificultades para la practica de
la Medicina personalista

Antes de terminar es obligado comentar
que en las dos Ultimas décadas han ido en
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aumento las circunstancias desfavorables para
ejercer la Medicina personalista o integral.

Entre ellas destacan la deficiente forma-
cién pregraduada (estudios de licenciatura) y
postgraduada (etapa de especializacién), la
progresiva tendencia a la superespecia-
lizacién, la masificacién asistencial que obliga
al médico neohipocratico a atender demasia-
dos pacientes en poco tiempo, y finalmente,
el aumento de denuncias por mala praxis por
lo que el médico realiza una medicina defen-
siva acudiendo a los criticados protocolos
diagnésticos.

Para remediar esta situacién, que reper-
cute negativamente sobre el enfermo, el
médico y la sanidad, se imponen unos cam-
bios sustanciales en la formacién pre vy
postgraduada del médico y en la organiza-
cion de la asistencia sanitaria, primaria, se-
cundaria y terciaria. Su objetivo prioritario es
que todos los médicos sean personalistas y
dispongan del tiempo suficiente para elaborar
una historia clinica detallada a cada paciente
que sera la herramienta de trabajo en todo
momento.

De este modo los médicos podran, no sélo
realizar una buena labor asistencial que sera
muy agradecida por los enfermos y disminui-
ra sensiblemente los costos sanitarios, sino
también dedicarse a la docencia e investiga-
cién por lo que el ejercicio profesional sera
para ellos mucho mas gratificante.
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Marcadores
bioquimicos del
metabolismo 6seo

M.Riesco Prieto. M.P. Sastre Alzamora.

Palabras clave: Osteoclastos (OC);
Osteoblastos (OB); Marcadores 6seos (MO);
Osteoporosis (OP).

Introduccion Para comprender el tema
hay que pensar que el hueso es un tejido
activo, que se renueva constantemente a lo
largo de toda la vida, en un proceso denomi-
nado “remodelado”: siempre se esta
resorbiendo parte y formandose de nuevo
para rellenar el hueco del que se ha resorbido
(1). Esto se debe fundamentalmente a la
accion de unas células formadoras de
“osteoblastos” (OB) y de otras destructoras,
“osteoclastos (OC).

Los marcadores bioquimicos de
remodelado 6seo (MO) no son mas que sus-
tancias producidas por estas células durante
su actividad o fragmentos proteicos liberados
cuando la matriz ésea se destruye por accién
de los OC. Unos se determinan en sangre y
otros en orina.

Ciclo de remodelado: Comienza en la fase
de resorcion en la que los OC excavan una
cavidad erosionada que se revestira por cé-
lulas mononucleares. A continuacion, los OB
segregaran matriz 6sea (fase de formacion)
hasta conseguir la restauracion de la cavidad.

(fig 1).

Marcadores bioquimicos en relacién con
la histologia y fisiologia 6seas:

El hueso tiene tres componentes basicos:
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celular, mineral y organico.

12 C. Celular: Osteoblastos: encargados
de laformacion éseay que segregan fosfatasa
alcalina (esencial para la mineralizacion del
hueso) y proteinas no colagenas como
osteocalcina. Osteoclastos, responsables de
la destruccién (“resorcién”) y que segregan
fosfatasa acida tartrato resistente. (Tabla I).

La osteoclacina (2) y ambas fosfatasa
seran reflejo del “remodelado”: marcadores
bioquimicos, que se determinan en sangre

(3).

2° C. Mineral: fundamentalmente sales de
fosfato y carbonato célcicos. El calcio en ori-
na relacionado con la creatinina se considera
marcador de destruccion ésea.

32 C. Organico: Es la matriz o sostén
sobre la que se depositan las sales de calcio,
y sobre la que acttian los OC en la fase de
resorciéon. El componente principal es el
colageno tipo | procedente de los OB, que
producen su precursor: el procolageno |. Este
se desdobla en 3 moléculas, una de colagenos
que sera la matriz 6sea y 2 “propeptidos”,
amino y carboxiterminal (4) (fig. 2).

La molécula de colageno esta formada por
tres cadenas peptidicas dispuestas en forma
helicoidal, menos en los extremos de la mo-
lécula (regiones telopeptidicas). Estas molé-
culas se agrupan en fibrillas y las fibrillas en
fibras. Para dar consistencia a la matriz exis-
ten unos “puentes” intra e intermoleculares,
que son las piridinolinas y deoxipiridinolinas.

En la fase de resorcion, cuando los OC
actuan sobre el hueso destruyendo la matriz,
pueden pasar a la circulacion distintos “frag-
mentos” de la molécula de colageno, , encon-
trdndose en sangre y/o orina, reflejando el
grado de destruccién ésea: son los marcado-
res “de resorcion”. Ademas de las piridinolinas,
otros fragmentos son: la hidroxiprolina, la
hidroxilisina y los telopeptidos carboxi y
aminoterminales (CTx o Crosslaps y NTx)
que proceden de la zona no helicoidal de los
respectivos extremos de la molécula de
colageno.



Clasificacion de los M.O.

Formacién

Fosfatasa alcalina total

Fosfatasa alcalina 6sea

Osteoclacina

Propéptidos del colageno I
(carboxitermina:PICP)
(aminoterminal:PINP)

Sangre

Orina

Caracteristicas Generales de los M.O.

Son complementarios de la densitometria
(No alternativos)

No detectan masa 6sea, sino actividad
funcional: No valoran la pérdida de
hueso, sino si se esta perdiendo o re-
cuperando. Es un reflejo del remo-
delada en un momento dado.

Varian con edad y sexo

NO hay un “marcador ideal” unos son
mas sensibles en unas patologias y
otros en otras.

Como el remodelado 6seo, presentan un
ritmo circadiano, con la eliminacion
maxima entre las 7 y las 10 de la
manana y la minima al atardecer (5)

Tienen alta variabilidad biolégica
intraindividual (6), por lo que deben
determinarse en ocasiones, mas de
una vez.

Para alteraciones incipientes pueden no
ser suficientemente sensibles. (pasa-
rian inadvertidas).

M.O. de formacidn

La fosfatasa alcalina total, presenta el pro-
blema de su falta de especificidad debido a la
presencia en el suero de las isoencimas he-
patica, renal, intestinal y placentaria. A pesar
de esto es utilizado en clinica para el estudio
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Resorcion

Fosfatasa &cida tartrato-resistente
Telopéptidos del colageno I:
CTx: ICTP, Crosslaps

Indice calcio/creatinina
Hidroxiprolina
Galactosil-hidroxilisina
Piridinolinas (Pir y D-Pir)
N-Telopeptidos (NTx)
C-Telopéptidos (CTx: Crosslaps)

de patologias con remodelado muy alto, como
Paget o metastasis ¢seas. Aun en estos ca-
sos hay que asegurarse de que no hay pato-
logia hepato-biliar asociada. No es sensible
en Osteoporosis (OP).

La fosfatasa alcalina 6sea. Su eliminacién
es hepatica, por lo que no se afecta por el
filtrado glomerular.

Presenta mayor sensibilidad que la
Fosfatasa alcalina total y otros marcadores
de formaciéon como la osteocalcina, siendo
sensible en procesos con bajo remodelado,
como OP en general, OP postmenopausica y
en el seguimiento del tratamiento con
bifofonatos. Garnero (7) comprueba que en
pacientes postmenopausicas en tratamiento
con bifosfonatos, la fosfatasa alcalina ésea
disminuye hasta valores similares a los del
grupo control de mujeres premenopausicas.
También aumenta en otras patologias con
afectacion 6sea como hipertiroidismo,
hiperparatiroidismo, osteomalacia, acromega-
lia y matastasis 6seas.

Todo esto en ausencia de hepatopatia
grave, pues aunque la fosfatasa alcalina ésea
es mucho mas especifica que la total, la
mayoria de métodos de determinacion tienen
un 10-15% de reaccion cruzada con la
isoenzima hepatica, lo que puede ser impor-
tante cuando esta sea muy alta.



La osteocalcina, también denominada BGP
y la proteina GLA, es una proteina no colagena
sintetizada por los OB bajo influencia de la
vitamina D, que presenta un ritmo circadiano
y es rica en “GLA” (&c. Gamma-carboxi-
glutamico). Es la proteina dsea no colagena
mas abundante, esta formada por 49 AA y
contiene tres residuos de ac. Gamma-carboxi-
glutamico, interviniendo la Vit. K como cofactor.
Por tanto, la administracion de Vit. K o de sus
antagonistas condicionara su concentracion.

Tras su sintesis por el OB, parte de esta
proteina pasa al suero y otra parte permane-
ce unida al hueso. El contenido en GLA de-
termina una mayor o menor fijacion de la
osteocalcina a la matriz, por lo que la relacion
hueso-sangre no es constante. La labilidad
de su molécula se fragmenta muy rapidamen-
te tanto in vivo como in vitro, condiciona una
manipulacién especial de las muestras. Esto
y la demostrada no comparabilidad entre re-
sultados de distintos laboratorios, hace que
se esté abandonando por otros marcadores
de formacion.

Su concentracion sérica depende de la
funcion renal. Otros factores que influyen son:
la concentraciéon de Vit D, el ciclo menstrual
de la mujer y la ingesta de alcohol. Por tanto
hay una gran variabilidad en cuanto al inter-
valo de referencia.

PICP
Localizacién Carboxiterminal
Peso molecular 100.000
Receptor De manosa
Heterogeneidad molecular Una forma

Forma circundante
Reutilizacion
Influencia hormonal
Otras diferencias

No

Liberacion

El PINP puede permanecer unido a la
molécula de colageno | formando una molé-
cula que se conoce como pN-colageno tipo |
y ser incorporado a las fibrillas de colageno.
Es probable que este PINP mas tarde sea
escindido y se degrade en péptidos de menor

Molécula intacta

Hormonas tiroideas
Velocidad de aclaramiento
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La osteocalcina esta aumentada en el
hiperparatiroidismo, en la osteodistrofia re-
nal, en el hipertiroidismo y en los pacientes
con metastasis 6seas. Su concentracion sérica
estara disminuida cuando exista un
remodelado 6seo bajo, como en pacientes
tratados con corticoides durante largo tiempo,
en ninos con déficit de hormona de crecimien-
to y en la osteomalacia.

La cantidad de osteocalcina presente en
el suero seria directamente proporcional a la
cantidad de proteina sintetizada, pero al pro-
ducirse la resorcién dsea, también pasa al
suero parte de ella unida al hueso. Desde
este punto de vista podriamos considerarla
mas como un marcador de remodelado (for-
macion o resorcion) que como un marcador
de formacion ésea.

Los propéptidos carboxi y aminoterminal
(PICP y PINP) son los extremos carboxi y
aminoterminales de la molécula precursora
del colageno |, el procolageno |, que se
escinden antes de la incorporacién de las
moléculas de coldgeno en la matriz 6sea.
Cada molécula de PICP y PINP implica la

formacién de otra de colageno. Ambos pasan

a la sangre durante la sintesis de colageno y
son captados por endocitosis via receptores
especificos hepaticos.

Sus principales diferencias son:

PINP

Aminoterminal
35.000

Scavenger

Dos (mayor y menor)
intacta y fragmentos
En piel

No demostrada

tamano eliminables por el rifidn.

No siempre los valores de ambos marca-
dores son concordantes, pudiendo estar es-
tas discrepancias relacionadas con las dife-
rencias en la liberacion de los procolagenos
en los tejidos o en su metabolismo.



Los valores del PICP cambian muy poco
en la OP menopausica, y no se correlacionan
con la tasa de pérdida ésea medida por
densitometria.

La disminucién del PICP es el marcador
mas sensible en la OP postcorticoidea, si bien
una vez retirado el tratamiento sigue suprimi-
do.

En cuanto al Paget, tanto el PICP como la
osteocalcina presentan una baja sensibilidad
diagndstica.

M.O. de Resorcién

La fosfatasa acida tartrato resistente
(Fosfatasa acida no prostatica) es una enzi-
ma lisosomal liberada por el OC y que disuel-
ve la matriz 6sea. Se determina en suero y se
diferencia de la fosfatasa acida prostatica en
su resistencia al tartrato.

Su especificidad 6sea es limitada por en-
contrarse también en otras localizaciones
(bazo, macréfagos pulmonares, epidermis y
células hematicas). Otra limitacién es su ines-
tabilidad en la muestra, dada la existencia de
inhibidores plamaticos.

La sensibilidad diagnéstica es suficiente n
Paget, neoplasias e hiperparatiroidismo (En
este caso pueden alcanzarse cifras 5 veces
superiores a la normalidad). No es suficiente-
mente sensible en OP. Hasta ahora ha sido
el unico marcador de resorcion util en la
osteodistrofia renal.

La hidroxiprolina, es un aminoacido que
se libera al destruirse el colageno y es el MO
tradicional (8). Puede determinarse en orina
de 24 horas o en primera de la mafnana en
relacion a la creatinina (9). Sin embargo, ha
quedado obsoleto por: a) su poca especifici-
dad o6sea, ya que se encuentra en otros
colagenos como la piel o cartilago, b) su
escasa sensibilidad: ha de destruirse gran
cantidad de hueso para que se detecten ci-
fras aumentadas en orina, y c) porque al
absorberse en intestino, 2-3 dias antes debe
hacerse una dieta libre de colageno (carne,
etc.).

La hidroxilisina (4) es otro aminoacido
procedente del colageno, y su derivado
galactosil-OH-lisina, concretamente del
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colageno 6seo, pero en gran proporcion se
encuentra también en la fracciéon C1q del
complemento. No se reutilizan ni metabolizan
en higado ni estan influidas por la dieta, pero
se emplean poco por los problemas
metodoldgicos que implica su determinacion.

El cociente calcio/creatinina, como MO
unico tiene poco valor por presentar gran
variabilidad intraindividual (de unos dias a
otros), pero debido a su reducido coste, y
puesto que estas determinaciones se suelen
realizar en los laboratorios diaria vy
automatizadamente, si tenemos muestra pue-
de cuantificarse como un dato mas. Las con-
diciones de la muestra son 12 horas de ayuno
previo y una dieta calcica adecuada (sin su-
plementos).

Las piridinolinas (Cross-links) o “puentes”.
Son puentes intra e intermoleculares que
estabilizan junto a las fuerzas hidrofébicas y
electrostaticas las fibrillas del colageno ma-
duro. Se forman a partir de 3 residuos de
hidroxilisina (Piridinolina) o 2 residuos de
hidroxilisina mas 1 de lisina (Deoxipiridinolina).
(fig.3).

Pasan a sangre al destruirse la matriz por
accién de los OC. Se eliminan por orina sin
pasar por el higado y sin reutilizarse para
formacién de otros colagenos. No se absor-
ben en intestino y por tanto no precisan nin-
gun tipo de dieta previa. La Desoxipiridinolina
es mas especifica 6sea, pues la piridinolina,
aunque en bajas concentraciones también se
encuentra en piel y cartilago y puede aumen-
tar sin patologia 6sea en procesos como la
artritis reumatoide (10).

Son utiles en el pronéstico de la
osteoporosis postmenopausica y en la
monitorizacion de tratamientos antiresortivos
(estrogenos, bifosfonatos, calcitonina, SERMs,
etc.). También aumentan su excrecién urina-
ria en el hiperparatiroidismo, en el
hipertiroidismo y en el Paget.

Se encuentra en forma libre o unidas a
péptidos, aunque la proporcién entre ellas no
es constante (11).

Ventajas de las piridinolinas y
dexipiridinolinas frente a la hidroxiprolina:

1. Niveles no influenciables por la dieta.



2. No tienen catabolismo en el organismo,
por lo tanto representa una medida
directa de la destruccién del colageno.

3. Proceden exclusivamente del colageno
maduro.

4. Son mas especificas del tejido 6seo
(especialmente la deoxipiridinolina).

Marcadores derivados de las regiones
telopeptidicas del colageno tipo |

Son fragmentos de las cadenas de los
extremos no helicoidales de la molécula de
colageno, liberados en la destruccion dsea.
Contienen un puente piridinolinico o
deoxipiridinoliinico que les protege de una
degradacion posterior en el organismo. (fig.4).

Como las piridinolinas, tampoco necesitan
dieta y se eliminan sin metabolizacién. La
especificidad, sensibilidad y valor predictivo
en distintas alteraciones 6seas son semejan-
tes a las de las piridinolinas (13), aunque se
ha encontrado que éstas tienen menor varia-
bilidad bioldgica inter e intraindividual.

Telopéptido carboxiterminal del colageno
tipo | (ICTP) (fig.5)

Se aclara de la sangre por via renal, con
lo que aumenta su concentraciéon en suero
con la disminucién del filtrado glomerular.

Es poco especifico, ya que puede originar-
se de la degradacion de cualquier colageno
que contenga puentes intermoleculares (Il y
I). Por lo tanto no es un buen marcador.

Se determina por RIA y guarda mala co-
rrelacion con el resto de marcadores de re-
sorciéon que han aparecido posteriormente.

Aumenta en los casos de matastasis dseas,
en el mieloma multiple (buen valor prondstico
para valorar la supervivencia) y la artritis
reumatoidea (buen valor prondstico para va-
lorar la agresividad).

Telopéptido carboxiterminal
(Crosslaps)

Valora una secuencia peptidica de 8
aminodcidos que forman parte de una de las
cadenas o-1 del c-telopéptido del colageno
tipo I, participando en el 22 aminoacido (lisina)
en la formacién de un puente piridinolinico.
(fig.6).

(CTx)
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Presenta 2 isoformas: secuencia natural
(a-CTx) y secuencia isomerizada (B-CTx).
Seguin que el método empleado determine
una u otra isoforma, la sensibilidad en las
distintas patologias dseas varia. El método
mas empleado (Crosslaps), que detecta la
isoforma B es sensible en Op pero no en
alteraciones éseas tipo Paget.

Tiene buena correlacion con las
piridinolinas no mostrando reactividad cruza-
da con otros colagenos. El incremento que
presentan tras la menopausia es superior al
que presentan las piridinolinas, por lo que
dicho marcador parece mas sensible al au-
mento del remodelado tras la menopausia.

Presenta una buena valoracion para la OP
del hipertiroidismo, el hiperparatiroidismo y la
postmenopausia quirdrgica reciente (superan-
do a la hidroxiprolina, piridinolina y
deoxipiridinolina).

Telopéptido aminoterminal del colageno
tipo | (NTx) (14).

Es un péptido derivado de la regién N-
terminal de colageno |, que se origina en su
degradacion y que no se hidroliza posterior-
mente debido a su estructura, que contiene
un puente intermolecular piridinolinico unien-
do telopéptidos aminoterminales de 2 cade-
nas de 1 molécula, y la regién helicoidal de
otra molécula de colageno tipo I. (fig 7)

Es un marcador muy sensible y muy espe-
cifico del tejido éseo. Se correlaciona con
Piridinolinas y CTx (15).

Presenta una gran eficacia diagndstica en
la postmenopausia con OP, en el tratamiento
antirresortivo con bifosfonatos y estrogenos,
en el Paget y en la anorexia nerviosa.

Los resultados expresan en nanomoles de
equivalentes de colageno 6seo (nM-BCE) en
relacion a la creatinina. Esto porque es mas
facil de interpretar en términos de masa ésea
reabsorbida.

Potenciales usos clinicos de los
marcadores 6seos.

Osteoporosis de distintos tipos
(postmenopausica, senil o secundaria
a corticoides, hipertiroidismo, desnutri-
cién, habitos toxicos, etc.)



Evaluacion de riesgo de osteoporosis en
postmenopausicas perdedoras “rapi-
das” o “lentas” de masa 6sea. (16).

Hiperparatiroidismo primario

Matéastasis dseas de otras neoplasias (Ej:
cancer de mama o prostata)

Monitorizacién de terapias antiresortivas.
Es la principal indicacion clinica.

En ancianos, ayuda a evaluar el riesgo de
fractura.

Marcadores bioquimicos éseos en
distintas situaciones

Marcadores bioquimicos 6seos en
osteoporosis

La fosfatasa alcalina no tiene sensibilidad
diagnéstica suficiente, pero puede aumentar
como respuesta a tratamientos antireabsor-
tivos.

La osteocalcina aumenta en la postme-
nopausia como respuesta a la mayor destruc-
cién Osea, y se normaliza tras el tratamiento
con estrégenos.

La utilidad del PICP en osteoporosis no es
concluyente. El PINP a pesar de producirse
en concentraciones equimolares con el PICP,
es menos sensible a las variaciones hormo-
nales y actualmente se considera mejor mar-
cador de formacion (17).

Las piridinolinas y deoxipiridinolinas au-
mentan en el 90% de postmenopausicas no
tratadas en relacién a las premenopausicas.
(Este aumento es de un 67% en las
piridinolinas y de un 82% en las
deoxipiridinolinas). En postmenopausicas tra-
tadas con estrogenos, las concentraciones
son inferiores (18).

CTx y NTx se comportan en general de
forma similar a la deoxipiridinolina. En la ano-
rexia nerviosa, el NTx es el mejor marcador.

En la osteoporosis con modificaciones
lentas y sutiles, es frecuente que los marca-
dores bioquimicos cursen con valores en el
limite de la normalidad, variando segun la
etiologia e incluso en el momento evolutivo.
Por ej.: en la OP por hipertiroidismo, la
osteocalcina aumenta al principio y después
se normaliza.
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Marcadores bioquimicos en otras pato-
logias 6seas

En el Pagety en las metastasis, en que los
cambios 6seos son importantes, cualquiera
de los marcadores de resorcién suele presen-
tar un incremento ostensible. Como marcador
de formacioén, lo habitual es asociar la fosfatasa
alcalina total, sensible en este tipo de patolo-

gia.

Esta en estudio la posible aplicacion de la
deoxipiridinolina como marcador “tumoral” de
metastasis 0seas en neoplasias de mama y
de proéstata.

Marcadores bioquimicos 6seos en tra-
tamientos antiresortivos

En tratamientos con difosfonatos, las
piridinolinas son los primeros marcadores que
decaen, normalizandose en 5 semanas, y
siendo el primer marcador que responde.

Los tratamientos con difosfonatos afectan
antes a los OC que a los OB: la normalidad
de los marcadores de resorcion
(Deoxipiridinolina, CTx y NTx) precede siem-
pre a los de formacién.

En la terapia hormonal substitutiva, los
marcadores 6seos pueden identificar pacien-
tes no respondedoras, a las que habria que
aumentar la dosis de estrégenos o pasar a
otra terapia.

En tratamientos con otros farmacos
(SERMs, PTHrp, ETC) actualmente se estan
realizando varios estudios, aunque parece
confirmarse que también con estos farmacos,
los marcadores de resorcién son los primeros
en normalizarse.

Marcadores bioquimicos 6seos en tra-
tamiento con corticoides

En los tratamientos con corticoides la
mayor pérdida 6sea se produce en la primera
etapa del tratamiento debiendo valorarse por
tanto lo MO en este periodo.

La prednisolona (40 mg/dia) suprime los
propéptidos y aumenta las piridinolinas y
deoxipiridinolinas, mostrandose como mas
sensible el PICP, si bien una vez retirado el
tratamiento, sigue suprimido durante al me-
nos una semana (19).
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Orina:*El resultado de la orina se expresa
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*Hay que estandarizar la hora de recogi-

Bibliografia
1. Delmas PD. 1993. Biochemical markers of bone
turnover. J Bone Miner Res, 8, supl. 2:549-555

2. De la Piedra C, Toural V, Rapado A. 1987.
Osteocalcin  and urinary hidroxiproline/
creatininenratio in the different diagnosis of primary
hyperarathyroidism and hypercalcaemia of malig-
nancy. Scand J Clin Lab Invest; 47:587-592.

3. Navarro Moreno MA. 1996. SEQC. Marcadores
bioquimicos de remodelado 6seo. 69-93.

4. Risteli J. And Risteli L. 1997. Assay of type |
Procollagen domains and collagen fragments: Prob-
lems to be solvet and future trends. Scand S. Lab.
Invest. 57 (supl.227):105-113.

5.Schlemmer A, Hassager C, Jensen SB, Chistianse
C. 1992. Marked diurnal variation in urinary excre-
tion of pyridinium cross-links in premenopausal
womwn. J. Clin Endocrinol Metab. 74:476-480.

6. Panteghini M and Pagani F. 1996. Biological
variationin urinary excretion of pyridinium crosslinks:
recomendations for the optimun specimen. Ann Clin
Biochem, 33:36-42.

7. Garnero P, Shih WJ. Giets E, Karpf DB, Delmas
PD, 1994. Comparison of new biochemical markers
ofbone turnoverinlate postmenopausal osteoporotic
women inresponse to alendronate treatment. J.Clin.
Endocrinol. Metab. 79:1693-1700.

8. Suquia B, Del Pino J, juanes A, Lépez Arias C.
1988. Comparacion del indice hidroxiprolina/
creatinina y de la hidroxiprolina de 24 horas. Rev.
Diagn. Biol;37:177-179.

9. PodenphantJ, Riis BJ, Larsen NE, Chistiansen C,
1986, Hiyroyproline/creatinine ratios as estimates of
bone resorption in early postmenopausal women.
Fasting and 24 h urine compared. Scand J Clin Lab
Invest, 46:459-463.

10. Seibel MJ, Duncan A, Robins SP. 1989. Urinary
hidroxypyridinium crosslinks provide indices of car-
tilage and bone involvement in arthritic diseases. J.
Rheumatol, 16:964-70.

156

da. Lo mas frecuente es recoger la segunda
orina de la mafana y de 2 horas. Otros auto-
res siguen otras pautas, aunque lo importante
es que cada laboratorio lo estandarice y ten-
ga sus valores de referencia para la muestra
que decida.

11. Garnero P, Gineyts E, Arbault P, Chistiansen C,
Selmas PD, 1995. Diferent effects of bisphosphonate
and estrogen therapy on free and peptide-bound
bone cross-liks excretion. J.Bone mine res, 10:641-
649.

12. Chistenson RH. 1997. Biochemical Markers of
Bone Metabolism: An Overview Clin. Biochem. 30/
8:573-593.

13. Bonde M, Qvist P, Fledelius C, Riis BJ,
Chistiansen C.1994. Inmunoassay for quantifying
type | collagen degradation products in urine evalu-
ated. Clin Chem, 40:2022-2025.

14. Hanson DA, Weis MAE, Bollen AM, Maslan SL,
Siger FR, Eyre DR. 1992. A specific immunoassay
for monitoring human bone resorption: quantitatio of
type | collagen cross-linked N-telopeptides in urine.
J.Bone Miner res, 7:1251-1258.

15. Bettica P, Masino M, Cucinotta E, Vago T y cols.
1997. Comparison of the clinical performances of
the immunoenzymometric assays for N-Terminal
and C-Chem Biochem; 35:63-68.

16. Chistiansen C, Riis BJ, Rodbro P, 1987. Predic-
tion of rapid bone loss in postmenopausal women.
The Lancet,i:1105-1108.

17. Riita Tahtela, Markku Turpeinen, Ritva Sorva,
and Sirkka-Liisa Karonen. 1997. The Aminoterminal
Propeptide of type | Procollagen: Evaluation of a
comercial Radioinmunoassay Kit and Values in
Healthy Subjeets. Clinical Biochemistry Vol. 30
N21:35-40.

18. Price CH P and Thompson PW, 1995. The role
of biochemical tests in the screening and monitoring
of osteoporosis. Ann Clin Biochem, 32:244-260.

19. Oikarimen A, Autio P, Vuori J, Vaanamen K,
RisteliL, Kiistala U, Ristelis J. 1992. Systemic gluco-
corticoid treatmentdecreases serum concentrations
of carboxiterminal propeptide of tipe | procollagen
and aminoterminal propeptide of type Ill procollagen.
British Journal of Dermatology 126:172-178.



Componente celular

Osteoblastos Osteoclastos

Clulas do Origen | Cels. estroma M.O. Stem cell

revestimiento ‘\

R SN N D= 7 Db i
= S 7 Fase Funcion | Siintesis colageno | Resorcion dsea
ki B Mineralizacion

Osteoclastos——3
S Liberacion F. Alcalina F. 4cida

BGP (Ostocalcina) | tartr-resistente
Fase
(epuriva Receptores | Estrogenos y vit.D PTH
= Tabla 1
= Fase de
o inversién
Os(eoblasto;\
e ~ |Fase b
“ formativa (4]
Adulto — 4 e \ - ;,
I T 4 Sk

Adulto S :

de més Osteona I

edad completada . yal

(!N,—("-O-,- C~;»- *:7-) clu’—c-_- CH_ CH - é;
Figura 1: Secuencia de la remodelacion 6sea on : AT
PIRIDINOLINA DESOXIPIRIDINOLINA
Figura 3

t__ N-TERMINAL

PROPEPTIDE
Nnsoa)

204

‘ :
]
+ Globular
Doman

Teiple Helicol Domoen
Nontriple - Helco! Domain

Figura 2. (4)

. C-TERMINAL __:

- —_—

: COLLAGEN M(?LECULE 3 PROPEPTIDE

. a 5 . !

. e (100 &) '

Gle
. '
! Got! Got { )
(100 a)

S

. naat

' i

' | =————Triple: Helical Domorn o D

Nontriple - Helicol Nonitriple - Helical

Domain

Domoin

157



uoibai " uoibai
apndadoja) 1eanay J

N  Figura 4. Fibrillas de colageno con
regiones helicoidal y telopeptidicas
unidas por piridinolinas C y N:
regiones carboxiy aminoterminales
respectivamente (12)

uiniuipuAd

ICTP

=N
N\/

@x BBRD)
Figura 5
Péptido CrossLaps en la Cadena a1 del Coligeno Tipo I
44
al
Figura 6
Glu - Lys - Ala - Mie - Ap - Gly - Gl - A
i
N 13N
Asp-Glu-Hyl-Ser-Thr-Gly-Gly........a1(I)
Gin-Tyr-Asp-Gly-Hyl-Gly-Val-Gly............... a2l i]
IN Hyl (Lys) 8N
930
N EremgsT g
BT . C

Figura 7. Diagrama molecular del
entrecruzamiento intermolecular del
N-telopeptido en el colageno tipo |

C

158



Original

El paper de
I’endosopia en el
maneig de la ingesta
de caustics.

LI. Bonet, A. Obrador (*)

Introduccié

En un ndmero recent de la revista Medici-
na Balear hi ha un article sobre I'experiéncia
d’'un equip quirdrgic de Son Dureta en el
tractament de la ingesta accidental o no de
preparat liquids amb acid clorhidric (1). Aquest
article esta centrat basicament en els aspectes
quirargics i toca molt de passada o deixa de
banda els aspectes endoscopics. De fet, de
les 45 cites bibliografigues només n’hi ha
dues que facin referéncia en el titol a
I'endoscopia. Per aixd ens ha semblat adient
fer uns comentaris sobre aquesta questié
aportant un text on revisam especificament el
paper de I'endoscopia en el maneig de la
ingesta de caustics. El material d’aquest article
forma part d’una guia de tecniques digestives
en vies d’elaboracié. Convé precisar d’entrada
que ens referirem especialment als aspectes
derivats de l'atencié a una poblacié adulta
encara que aquest és un problema que afecta
també la poblacio infantil.

Fa un cert temps, la ingesta de caustics
era una contraindicacié a I'hora de fer una
esofagogastroduodenoscopia. La raé
fonamental adduida per no indicar un estudi
endoscopic era el perill de perforacié que
podien tenir aquests pacients. El temor
derivava de I'experiencia amb la realitzacié
d’endoscopies amb I'esofagoscopi rigid. La

(*) Servei de Digestiu. Hospital Son Dureta. Palma
(Mallorca).
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introduccié dels fibroscopis i la disminucié del
diametre dels moderns aparells feren canviar
I'opinié dels metges i, per aix0, actualment
I'endoscopia té un paper, al nostre entendre,
clau en el maneig d’aquests pacients (2).

La gravetat de les lesions esofagiques i
gastriqgues com a conseqiiéncia de la ingesta
de substancies caustiques depén, no només
de les propietats corrosives i de la concentracio
de I'agent, siné també de la quantitat ingerida
(3). Habitualment, els pacients que s’envien
substancies corrosives amb intencions
suicides ingereixen quantitats superiors que
els que ho fan accidentalment. Per aix0 les
lesions que podem trobar solen esser més
greus en les ingestes amb intencié suicida
que en les accidentais.

S’ha dit que els alcalis “mosseguen I'esofac
i llepen I'estémac”, mentre que els acids forts
“llepen I'esofac i mosseguen I'estémac” (4).
De manera tipica la ingesta d’alcalis afecta
més I'esofac que no I'estémac mentre que
amb els acids I'afectacié es més gastrica que
no esofagica. Convé assenyalar pero que la
ingesti6 de substancies corrosives, sigui quin
sigui el seu pH, pot afectar de manera
important I'esofac, I'estémac i, fins i tot, el
duode. Per altra banda, convé recordar que
I'aspiracié d’alcalis o d’acids a les vies
respiratories pot comportar una afectacio
important de la laringe, de [|'arbre
traqueobronquial i dels pulmons i que, fins i
tot, pot posar la vida del pacient en perill. No
és infreqlent la perforacié de I'estémac en
pacients que s’han enviat lleixiu i no és estrany
trobar una afectacié important de I'esofag
després d’enviar-se liquids acids (5,6).

Fisiopatologia

La ingesta de substancies basiques o
alcalines produeix liquefaccié o necrosi del
tracte gastrointestinal (5,7,8). El contacte
durant 10 segons d'una solucié del 22,5% de
NaOH i d'un segon d'una solucié al 30% de
NaOH pot produir una lesié que afecta tota la
gruixa de la paret digestiva (7). Posteriorment,
al cap d'uns dos o tres dies, es produeix
trombosi dels vasos sanguinis, necrosi



cel’lular, infiltracié bacteriana i saponificacio
greixosa. Una escara o perdua de la mucosa
es produeix al cap d'uns 4-7 dies del contacte
inicial amb la substancia alcalina. L'estenosi
es pot produir al voltant de les tres setmanes
encara que, a vegades, es pot presentar
posteriorment, fins i tot, anys després.

El grau de les lesions produides per les
substancies basiques depéen també en part
de la forma fisica. Aixi, les particules solides
en forma de granuls s’adhereixen a la muco-
sa bucal i presenten una certa dificultat per
esser empassades i provoquen més poques
lesions a I'esofag. Per altra banda, els liquids
alcalins, que moltes vegades no tenen gust ni
olor, sén enviats amb facilitati poden lesionar
I'esofag i I'estémac (7).

La ingestié6 de substancies acides
generalment és dolorosa i per aixd provoquen
reaccions d’expulsié de manera molt
immediata, llevat que la ingesta sigui amb
intencions suicides (7,9). D’aquesta manera,
si la ingesta és accidental, es disminueix el
grau de les lesions. L’acid també indueix una
necrosi per coagulacié amb formacié d’escares
que eviten la penetraci6 tissular més profun-
da. Com hem dit inicialment, es creia que les
substancies acides no afectaven I'esofag per
mor de I'epiteli escatés pero estudis recents
indiquen que I'esdfag també es pot afectar.

El grau d'afectacié per caustics de la
mucosa gastrointestinal es classifica de la
mateixa manera que les cremades de la pell
(6). Primer grau :La lesi6 és superficial i
produeix edema i eritema de la mucosa. El
canvi conseguient es produeix sense formacié
d’escara ni d’estenosi. Segon grau: L'efecte
caustic arriba a la submucosa i fins a les
capes musculars. En una o dues setmanes es
produeixen Ulceres profundes i després
apareix teixit de granulacié. Durant la segona
i tercera setmana apareix la reaccid
fibroblastica i després, en un periode que pot
durar setmanes o mesos, el col’lagen es
contreu i, depenent de la importancia de
I'extensio de la lesié i del grau de contraccid,
es produeix una estenosi de la llum. Tercer
grau: apareix quan l'agent caustic perfora la
paret de 'esofag o de I'estomac. Posteriorment
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veurem la classificacié endoscopic de les
lesions per caustics.

Paper de I’endoscopia

S’ha dit que hi ha una pobre correlacié
entre els signes i simptomes dels pacients i el
grau de les lesions i que, per aix0, s’hauria de
fer una esofagogastroscopia a tots els pacients
amb una historia de ingesta de caustics. Per
altra banda, també s’ha posat de relleu que la
majoria dels pacients amb lesions importants
tenen qualque signe (per exemple: cremades
orofaringies) o simptoma (per exemple:
disfagia, vomit, dolor abdominal) i que els
pacients asimptomatics previsiblement no
tendran lesions que progressin cap a l'estenosi
o a la perforacié. Basats en aquestes
consideracions (i que no hi ha cap tractament
preventiu de I'estenosi) s’ha recomanat que
només s’hauria de fer una endoscopia als
pacients simptomatics (5,6,10). Per altre ban-
da, la seguretat que té avui en dia 'endoscopia
fa que la practica habitual sigui fer una
endoscopia a tots els pacients amb una historia
de ingesta de caustics. EI moment de fer
I'endoscopia també esta en discussié. N'hi ha
que diuen que convé fer-la tot d'una després
d’estabilitzar el pacient. Altres suggereixen
que I'extensio de les lesions es pot valorar
més bé si han passat 48 6 72 hores. Finalment
n’hi ha que recomanen evitar fer una
endoscopia entre els dies 5i 15 de la ingesta
perqué és quan hi ha més perill de perforacio.
La nostra practica habitual es fer-la amb el
pacient estabilitzat hemodinamicament i quan
hem descartat situacions en les quals
I'endoscopia esta contraindicada. Aquestes
situacions es troben a la taula 1 (5). Realitzar
I'endoscopia dins les primeres 48 hores de
I'ingrés hospitalari és a la practica habitualment
més acceptada i I'endoscopia és I'exploracio
d’elecci6 (5,6,11,12).

Quan I'endoscopia es realitza fins a un
50% de pacients no es troben lesions. Aquests
pacients no requeriran cap tractament espe-
cial d'urgéncia. Estudis recents han indicat
que no hi ha una correlacié entre les lesions
que es poden observar a la zona orofaringia



i lafectacié esofagogastrica. S’havia dit que
no era convenient seguir 'endoscopia més
enlla de la zona on es troben les primeres
lesions, per perill de perforacié. Avui dia, n’hi
ha que no accepten aquest criteri tan conser-
vador per dues raons: perque el risc de
perforacié no és tan alt com es pensava i
perqué poden quedar lesions sense diagnos-
ticar si no es fa una exploracié més completa.
Les lesions endoscopiques també es
classifiquen d’acord amb el grau de gravetat
(vegeu taula 2) (13). Els graus endoscopics
no son tan precisos com els graus patologics
de les cremades per caustics. El grau |
endoscopic es correspon amb les cremades
de primer grau. El grau Il es correspon amb
I'afectacié de segon grau, mentre que el grau
Il seria I'afectaci6 transmutar que no sempre
es correspon amb el tercer grau histologic
que es caracteritza per la perforacio evident.
Per aixd hi ha un autor, Zargar (13), que ha
dividit el segon grau (com es veu a la taula 2)
amb IIA i [IB segons que l'afectacié sigui
lineal o agafi tota la circumferéncia. Hi ha
autors que classifiquen l'afectacié de tota la
circumferencia com a grau lll. L’afectacié grau
IV no s’hauria de trobar endoscopicament
perqué és una contraindicacio de I'endoscopia,
com ja hem indicat, i les dades cliniques i
radiologiques haurien d’haver donat el
diagnostic abans de fer I'exploracio
endoscopica.

Els graus | i 1lA generalment no produeixen
estenosi mentre que entre el 70% i el 100%
dels pacients amb grau lIB i lll a la llarga en
presentaran.

En general es pot dir que quan es troba
una necrosi extensa en I'endoscopia aquest
pacient s’haura d’intervenir.

Seguiment endoscopic i
tractament de les seqlieles

Una vegada ha passat el periode agut
haurem de fer tot el possible per a prevenir
una estenosi i, si es presenta, haurem de fer
dilatacions endoscopiques. Classicament
s’han utilitzats els corticoides per prevenir la
formacié d’estenosi. Els estudis per a
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recomanar aquesta practica s’havien fet amb
animals. Els treballs que hi havia sobre
pacients no eren concloents. No fa molt, s’ha
publicat un article sobre un assaig controlat
fet en 60 nins sobre el paper dels corticoides
en les lesions esofagiques per caustics (14).
La conclusié d’aquest article indica que els
corticoides no aporten cap benefici a aquests
pacients i que la presentacié de I'estenosi
depén de la gravetat de les lesions causades
pels caustics.

També esta en discussié el paper de la
sonda nasogastrica inicial. N’hi ha que han
indicat que la sonda nasogastrica serviria per
aprevenir la oclusié total de la llum esofagica.
Per contra, n’hi ha d'altres que troben que la
sonda nasogastrica podria augmentar la
inflamaci6 i la formacié de col.lagen amb el
possible augment de la llargada de I'estenosi
i que, a més a més, contribuiria a provocar
reflux gastroesofagic. En conclusié: no hi ha
estudis definitius sobre aquesta questié. Aixi
i tot n’hi ha que son partidaris de deixar una
sonda nasogastrica prima, quan hi ha una
afectacio esofagica important, basant-se en
les consideracions seglents: a) la sonda es
pot usar per nutricio; b) es pot prevenir, en els
casos greus, I'oclusio total de la llum esofagica;
c) aquesta sonda servira per a mantenir la
llum per passar guies quan s’hagin de fer
dilatacions (5).

De la mateixa manera, en els anys
cinquanta, alguns autors varen recomanar les
dilatacions inicials, comencant el dia seguent
de la ingesta de caustics, per prevenir
I'estenosi. Ben aviat, es va veure que els
perjudicis eren més que els beneficis: el perill
de perforacié és molt gran. Per tot aix0, avui
dia no es considera apropiat fer dilatacions
profilactiques. Allo que si sembla adequat es
fer un estudi radiologic amb bari a les dues
setmanes de la ingesta i si hi ha estenosi
aleshores iniciar les dilatacions.

Quan es presenta una estenosi esofagica
es pot plantejar dilatacié endoscopica amb
sondes de Savary-Guilliard o amb altres
sistemes com el balé (15-21). A vegades, en
el cas d'estenosi molt llargues que afecten
quasi tot I'esofag no sera possible fer
dilatacions i sera millor recérrer a la cirurgia



(que habitualment substituira I'esofag no
funcionant per la interposicié d’'una plastia de
colon). Es una experiéncia ben contrastada
que les estesosis esofagiques per caustics
requereixen un nombre més elevat de
sessions que quan l'estenosi és per reflux
gastroesofagic (16,22).

Hi ha autors que han defensat la
conveniencia de posar una protesi esofagica
als pacients amb estenosi per caustics pero
allo que sembla més raonable és que no se’n
posin si no és en el connex d’'assaigs clinics
dissenyats per avaluar I'eficacia d’aquesta
nova tecnica.

El tractament de les estenosis antrals que
es presenten a consequéncia d'una ingesta
de caustics era tradicionalment quirldrgic.
Actualment es pot intentar fer dilatacions o
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Taula 1.Contraindicacions per fer I'endoscopia als pacients amb ingesta de caustics.

Xoc

Epiglotis necrotica
Destret respiratori greu
Sospita de perforacioé

Edema hipofaringi greu i necrosi

Taula 2. Graus de les lesions endoscopiques per caustics

Grau Caracteristiques endoscopiques

| Edema i eritema

A% Perforacié

A Hemorragies, erosions, bofegues, Ulceres superficials, exsudat
1B Lesions que afecten tota la circumferéncia
I Ulceres profundes amb material marronds obscur o grisenc

Taula 3. Resum del maneig endoscopic de la ingesta de caustics

i sense insuflar massa.

I'endoscopia terapeutica per:

1. L’endoscopia inicial s’ha de fer amb el pacient estable hemodinamicament. Habitualnment
no és necessari fer una intubacié endotraqueal ni utilitzar anestésia general.
2. S’ha d'intententar examinar completament I'esofag i I'estémac i el duodé amb esment

3. A vegades és convenient repetir 'endoscopia després d’unes dues setmanes per valorar
la curacié de les lesions i per detectar complicacions.
4. No és recomanable fer una dilatacié precog per a prevenir I'estenosi . Utilitzarem

a.Fer dilatacions esofagiques a les estenosi establertes
b.Fer dilatacions amb bald a les estenosis antrals
5. No esta ben establert el paper del seguiment endoscopic per prevenir el cancer d'esofag.




Ensayo

Recuerdos de infancia

José Maria Rodriguez Tejerina

Después de todo, todo ha sido nada
a pesar de que un dia lo fue todo.

José Hierro
Cuadernos de Nueva York

La lectura de la “narracion” de Eduardo
Haro, El nifo republicano, me retrotrae a mi
ninez, transcurrida también durante los pri-
meros afnos de la Segunda Republica Espa-
nola.

Naci en Madrid, el 29 de enero de 1921,
sabado, bajo el turbador signo de Acuario. En
el paseo Principe de Vergara, al final del
mismo, en el numero 60, principal derecha,
en la frontera con el extrarradio de la ciudad.

Principe de Vergara

En la misma avenida, en la acera de en-
frente, esquina a la calle Maldonado, estaba
el colegio de Primera Ensefnanza, “Eduardo
Benot”.

Principe de Vergara tenia aires de
“boulevard” parisiense, con su ancha acera
central bordeada de falsos platanos; los arbo-
les de las bolitas de “pica-pica”. Nuestra casa
estaba cerca ya de la calle Diego de Ledn, y
contigua al palacete de don Santiago Alba.
Aquella parte del barrio de Salamanca tenia,
aun, muchos desmontes y solares por edifi-
car. Los chicos soliamos corretear por ellos y
jugar al futbol en el cercano campo de la
Gimnastica. Incluso cazabamos ranas en una
charca préxima. Yo era, sin embargo, un
chico retraido, timido, poco proclive a partici-
par en los juegos infantiles comunitarios. Me
gustaba mas dibujar, leer libros de toda clase,
sobre todo de Emilio Salgari y Julio Verne.
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Recuerdo al vecino del principal izquierda,
don Claudio Freijo, hombre muy delgado,
maldicente, profesor, que construia, en sus
ratos de ocio, absurdos juguetes de madera.
Y, a otro vecino, de un piso, superior, cono-
cido periodista del ABC, que se quejaba con-
tinuamente de que “su mujer vomitaba siem-
pre”. Un dia la tuvieron que operar de un
“célico miserere”, y se murio.

Una tarde, desde el paseo, vi como se
enrojecia el cielo por la parte del Oeste. Era
el terrible incendio del teatro Novedades, que
caus6 numerosos muertos, pues los especta-
dores, aterrorizados, intentaron huir de las
llamas por las estrechas puertas, y se aplas-
taron unos con otros.

Los veranos ibamos, mis padres y yo, al
Norte. A Gijon, Santander, San Sebastian;
Guernica. Todavia conservo una hoja de ro-
ble, disecada, del célebre arbol de Guernica,
con un calado que dibuja un arbol, su tronco
atravesado por dos perros.

A mino me gustaba ir a la playa, y mucho
menos tener que someterme a los obligados
chapuzones que me proporcionaba un bane-
ro en el Sardinero, para que pudiera ver un
hipotético cangrejo “que habia en el fondo del
mar”. Los banistas adultos se bafaban aga-
rrados a la maroma. Con unos bafadores a
rayas horizontales que les cubrian casi todo
el cuerpo. Pero la mayor parte del tiempo lo
pasaban sentados en unas grandes sillas,
“canastas”, de mimbre, al resguardo del sol,
muy vestidos. Mi madre, Amelia, jamas se
band. Y, mi padre solia llevar un sombrero de
paja, un “canotier’, y corbata de pajarita.
Tampoco le vi jamés meterse en el mar. Si le
recuerdo contando a unos amigos que, la
noche anterior, era en San Sebastian, habia
ido en busca de una farmacia de guardia y se
tropez6é en el malecén con don Jacinto
Benavente, abrazado a un robusto negro.

La "Lineal"

El reuma de mi progenitor y los tenaces
colicos nefriticos de mi madre, hicieron que
nos decidiéramos por veranear en la Ciudad
Lineal, la colonia residencial, préxima a Ma-



drid, que fundara don Arturo Soria, y que,
segun los ingenuos higienistas de la época,
era el lugar mas sano de Espaia. Al principio
alquilamos un chalé, propiedad de un maes-
tro de obras, el “sefo” Ciriaco, mas termina-
mos por construirnos uno. Aquel hotelito se
llamaria “Villa Amelia” y, al final de la Guerra
Civil, lo ocuparon las rebeldes tropas comu-
nistas que establecieron en él su Cuartel
General. Acabada la contienda, hubo que
venderlo. Nos lo compré un comerciante de
lamparas, Fernandez-Concejo, que tenia una
lujosa tienda en la calle Arenal. Este acauda-
lado mercader, lo vendié pronto al famoso
torero “Manolete” quien, a su vez, se lo regalé
a su amante, una artista hispanoamericana
que murié muy tempranamente y se llamaba
Lupe, Lupita Sino.

“Villa Amelia”, con sus lirios blancos y
violetas, sus acacias, sus pocos arboles
frutales, jugé un papel destacado en mi nifez.
Rememoro algunos sucesos que dejaron
honda huella en mi espiritu.

A la Ciudad Lineal ibamos en un tranvia
que partia de las Ventas del Espiritu Santo.
En la “Lineal”, como se decia, tuve algunos
amigos. Juntos correteabamos por el campo,
haciamos castillos de barro, cazabamos gri-
llos y lagartijas y hormigas de alas. Lanzaba-
mos al aire cometas, panderos las denomina-
ba mi padre que era sevillano. Y, sobre todo,
nos dedicabamos con frenesi, a confeccionar
cepos para cazar pajarillos, trampas que ce-
babamos con las gruesas hormigas de ala y
colocabamos en las ramas bajas de los pinos.

Al lado de “Villa Amelia”, que hacia esqui-
na a dos calles, habia un solar que compra-
ron unos amigos de mi padre. El se llamaba
Dionisio Prieto, era maestro del Grupo Esco-
lar Cervantes y estaba muy identificado con
el quehacer pedagdgico de la Institucién Li-
bre de Ensenanza. Hombre castellano, de
parla grave, sosegada, solemne, muy metido
en politica. Recitaba de continuo versos de
Antonio Machado:

Encinares castellanos
en laderas y altozanos...
Santiago Carrillo lo cita a él y a su herma-
no lldefonso, “dos buenos profesores del
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Colegio Cervantes, de Cuatro Caminos”, en
su libro Memorias.

Dionisio Prieto no tuvo tiempo de construir
nada en su solar. Murié en el exilio, en
Burdeos, afos después. Tenia el matrimonio
una hija, Carmencita, que estudiaba en el
Instituto-Escuela. La recuerdo como a una
nina muy guapa, muy seria; muy inteligente.
La veo, todavia, apoyada en un eucaliptus
que habia en el angulo del jardin de “Villa
Amelia”, recortando su esbelta silueta en el
cielo altisimo, de Castilla, con su blusita blan-
ca y su falda negra plisada.

Mi primera comunion

Una de las vivencias mas intensas de mi
infancia, tal vez sea la de mi primera comu-
nién. Me preparé para ella, con otros ninos,
un maestro del “Eduardo Benot”, sumamente
beato, don Mariano Perales, que no hacia
sino repetirnos en sus platicas que, si comul-
gabamos en pecado mortal, moririamos en el
acto. Yo entonces, y pese a mi timidez, decidi
jurar, impiamente, en voz baja a ver lo que me
pasaba. Ni que decir tiene que el tan sehala-
do dia, al bajar las gradas del altar, con mi
flamante trajecito blanco de marinero, a poco
me caigo redondo, del miedo que pasé de
verme fulminado por el inexorable castigo
divino. La hostia no me pasaba de la gargan-
ta; menos mal que los parientes que asistian
al acto achacaron mi marcha vacilante a mi
mucha devocién.

Pienso, ahora, que se referia el démine,
sin duda, a la masturbacion que era, por
entonces, el gran pecado de la infancia y
pubertad. Pero yo, en mi absoluta y pueril
inocencia, lo atribui a las metafisicas blasfe-
mias.

El 14 de abril

Otra remembranza muy fuerte, es la pro-
clamacién de la Segunda Republica Espano-
la. Viviamos ya por entonces en la calle Torrijos
71, duplicado. Mi padre me llevd, pese a las
protestas de mi madre, a la Puerta del Sol,



aquella noche del 14 de abril. -“Sera un re-
cuerdo inolvidable para ti"- me auguré mi
progenitor.

Parecia que ibamos a vivir todos, a partir
de esos momentos, en el reino de Jauja. Lo
creia también mi padre, que estaba Ultima-
mente decepcionado con la actitud politica
del rey Alfonso XllI, y bastante acorde con la
doctrina preconizada en un articulo de Ortega
y Gasset titulado, “Delenda est monarchia”.

Gran parte del vecindario de Madrid esta-
ba en la calle desde por la manana. “lgual -
dice un anciano- que cuando entré Alfonso
Xll en la Corte y fue a caballo desde Atocha
al Palacio Real".

La gente reia, gritaba, cantaba. Nadie sabia
la letra de la Marsellesa, pero todos tararean
su musica. Los mas enterados entonan co-
plas del Himno de Riego:

Si los curas y frailes supieran
la paliza que les van a dar
subirian al coro gritando
ilibertad, libertad, libertad!

“-Ya se ha ido, ya se ha ido! Vociferan
algunos.

-iNo se ha ido que le hemos barrido!”
gritaban otros.

Los mas jovenes y audaces se subian al
techo de los tranvias, se apifiaban agarrados
a sus troles. Muchos se encaramaban a las
rejas de las ventanas y trepaban a los balco-
nes.

-“A las tres de la tarde -afirma a voces un
mozalbete- ya habia una bandera roja en el
Palacio de Comunicaciones, en Correos, en
la plaza de la Cibeles”. “A las dos horas justas
fue sustituida por una bandera tricolor”.

Flameaban improvisadas ensefas rojas,

amarillas, moradas, a lo largo de la calle de
Alcala. Y se exhibian pancartas con grotes-
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cos dibujos de Martinez Anido, Mola y Be-
renguer.

Parecia la Puerta del Sol el escenario de
una gran fiesta de titeres.

En el balcén, engalanado, del Ministerio
de Gobernacién, bajo el reloj, unos sefores,
a los que no conozco, saludan a la multitud,
sonrientes.

-i"El mas viejo es Lerroux!” -puntualiza un
menestral con gafas que esta a nuestro lado.

i"Y el del pelo blanco -continda- es Alcala
Zamora!”

Estoy aturdido, un poco asustado.

Ahora, al cabo de mas de sesenta anos,
la memoria de aquella remota tarde de prima-
vera se me parece tefiida de melancolia. Y
entreverada con extranos recuerdos de la
misma jornada.

El portero de nuestra actual casa de la
calle de Torrijos se ha quedado paralitico. De
media parte del cuerpo. Su mujer, sin embar-
go, estd muy esperanzada. Cree que se va a
curar enseguida. En cuanto le toque el nervio
trigémino en la nariz el doctor Asuero, un
médico muy milagroso que vive en San
Sebastian.

El barrendero borrachin que viste un raido
uniforme de pana parda y limpia la acera,
levanta su escob6n y amenaza:

-“iYa somos todos iguales! jViva la Repu-
blica!”

La sefora cuarentona, obesa y viuda, del
entresuelo derecha, que tiene dos perros lulis
blancos, primorosamente adornados con cin-
titas de colores, no puede disimular tampoco
su fervor republicano:

-“iYa era hora, ya era hora!”- repite anhe-
lante.

La uUnica que calla, no dice nada, es mi
madre.



Noticias

Relevante distincion

La Académia de Ciencias Médicas de Ca-
taluna y de Baleares concedié el Premi Jordi
Gol i Gurina 1997 a nuestro Académico Nu-
merario Dr. Miguel Munar Qués, por su
trayectdria profesional y humana.

El Dr. Gol i Gurina, fallecido en 1985, ha
sido una de las figuras méas destacadas de la
Medicina Catalana contemporanea. Por ello
la citada Academia estuvo muy acertada en
dar su nombre, a partir del afio 1987, al
Premio méas importante de los que concede
anualmente.

En la foto puede verse al Dr. Munar Qués
después de recibir la placa acreditativa de
manos del Honorable Conseller de Sanitat
Dr. Eduard Rius i Pey.
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Programa de Premios para el Curso 1998

La Real Academia de Medicina y Cirugia de Palma de Mallorca, abre Concurso para
conceder, durante el afo 1998, el PREMIO DE ESTA REAL ACADEMIA, de TITULO
DE ACADEMICO CORRESPONDIENTE y ciento cincuenta mil pesetas, al autor del
mejor trabajo presentado sobre un tema de MEDICINA EN CUALQUIERA DE SUS
VERTIENTES.

Bases

1.2 Los aspirantes a los premios deberan remitir sus trabajos antes del 1 de noviem-
bre del ano en curso, en sobre cerrado y lacrado, en cuya parte exterior se escribira
el titulo y el lema del mismo. En sobre aparte, cerrado y lacrado, ird en su interior una
cuartilla con el nombre, apellidos, residencia, domicilio y titulo profesional del aspirante
y en su exterior figurara el lema del trabajo.

) 2.2 Los trabajos se presentaran en cuadruplicado ejemplar, mecanografiados a dos

espacios por un solo lado y en lengua castellana o catalana. Seran inéditos y deberan
remitirse a la Secretaria General de esta corporacion (Calle Campaner, 4 bajos - 07003
Palma de Mallorca).

3.2 A estos premios podran concursar Doctores o Licenciados en Medicina y Cirugia
o en Ciencias Afines.

4.2 La extension de estos trabajos sera de un minimo de veinte folios y un maximo
de cincuenta, incluyendo las ilustraciones.

5.2 En caso de que un trabajo premiado fuera de mas de un autor, el Titulo de
Académico Correspondiente, sélo sera otorgado obligatoriamente al primer firmante.

6.2 Los premios no podran dividirse. Esta Real Academia podrd ademas conceder
un accésit, consistente en el Titulo de Académico Correspondiente, a los autores de
aquellos trabajos que crea merecedores de tal distincién.

7.2 Los trabajos premiados en este concurso, seran propiedad de nuestra Corpora-
cion y podran ser publicados en nuestra revista “Medicina Balear”, completos o resu-
midos.

8.2 El resultado de este concurso serd dado a conocer por la prensa local. Igual-
mente serd comunicado oficialmente a los autores premiados, cuya entrega tendréa
lugar en la solemne sesién inaugural del proximo Curso Académico de 1999.

9.2 La interpretacion de estas bases sera exclusiva de esta Real Academia y su fallo
inapelable.

Palma de Mallorca, 22 de enero de 1998.

El Secretario General Perpetuo: El Presidente:
Santiago Forteza Forteza José Toméas Monserrat
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Nota:

Se ruega a todos los médicos residentes en la Comunidad Auténoma de Baleares
que deseen recibir en lo sucesivo esta revista (aunque ya la reciban ahora), nos
comuniquen urgentemente, por escrito, su voluntad de continuar recibiéndola, mandan-
donos su direccién actual a la Redaccion de MEDICINA BALEAR, calle Campaner n®
4, bajos - 07003 Palma de Mallorca.

Normas de publicacion de trabajos en la
revista “Medicina Balear”

1.- La revista Medicina Balear se publica cuatrimestralmente. Es el érgano de
expresion de la Real Academia de Medicina y Cirugia de Palma de Mallorca. Cuenta
con la colaboraciéon de la Conselleria de Sanidad del Gobierno de la Comunidad
Auténoma de las Islas Baleares.

2.- El ambito tematico de la revista se estructura en varias secciones: Editorial,
Originales, Revisiones, Casos clinicos, Historia, Humanidades, Companeros desapare-
cidos, Noticias.

3.- Los trabajos que opten a su publicacién deberan ser inéditos y tendran una
extensién méaxima de quince paginas, de treinta lineas y setenta espacios. En la
primera pagina, en su cabecera, figurard el nombre o nombres, del autor, su direccion,
destino, titulacion. Y el titulo del trabajo y seccién a la que se destina. Se enviaran tres
fotocopias, que no seran devueltas, y el original quedard en poder del autor.

4.- Los trabajos pueden ser redactados en espafiol o catalan por cuantos médicos,
sanitarios, facultativos de Ciencias Afines, lo deseen. La Bibliografia, debidamente
numerada en el interior del texto, serd ordenada, de acuerdo con estas cifras, al final
del trabajo. Se incluira iconografia, preferentemente en blanco y negro, relacionada con
el tema del trabajo.

5.- Los trabajos seran leidos por el Comité Cientifico de la revista, que decidira
sobre su posible publicacion. El Secretario de Redaccion de la revista informara, a su
debido tiempo, a los autores del resultado de la seleccién.

6.- Los trabajos seran enviados por correo, no certificado, a la siguiente direccion:

Real Academia de Medicina y Cirugia de Palma de Mallorca
Revista “Medicina Balear”

Calle Campaner n? 4, bajos - 07003 Palma de Mallorca
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