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EDITORIAL

Pasado, presente y futuro de la medicina deportiva
Past, present and future of Sports Medicine

Juan Albors Baga ', Enrique Gastaldi Orquin ' 2
1. Hospital “9 de Octubre”. Valencia
1. Servicio de Traumatologia Deportiva “Clinica Gastaldi”
2. Reilal Academia de Medicina i Ciencies Afins de la Comunitat Valenciana

La practica de actividades deportivas se ha convertido
en un fendmeno emergente que se incorpora de forma
generalizada al estilo de vida propio de las sociedades
desarrolladas, probablemente como consecuencia de la
reorientacion de habitos hacia estilos de vida saludables.
La relacion entre la actividad fisica y la salud se basa en
la evidencia que proporcionan los cada vez mas nume-
rosos estudios que han encontrado una influencia posi-
tiva del estilo de vida fisicamente activo de los individuos
sobre el desarrollo de las enfermedades mas prevalen-
tes en la sociedad moderna’. Sin embargo, desde hace
siglos el ser humano participa en juegos y deportes para
conseguir un estado mental dptimo.

La Medicina Deportiva tiene raices muy antiguas; ya
hace mas de cinco mil anos, la medicina china y asia-
tica utilizaba determinados ejercicios para purificar el
cuerpo y el ama. Pero, es en la Grecia antigua donde
adquiere su maxima difusion gracias, especialmente, a
los trabajos de Galeno, que resaltaba la importancia de
la opinion del médico en las actividades fisicas, inde-
pendientemente de la del profesor de educacion fisica:
de ahi gue muchos designen al médico de Pérgamo
como el padre de la Medicina Deportiva.

En tiempos mas recientes el caracter cientifico vy la
investigacion van otorgando mayor peso y categoria
a la disciplina; sin embargo, no fue hasta los Juegos
Olimpicos de invierno de 1928, en St. Moritz, cuando
un comité especial decidio realizar el primer congreso
internacional de Medicina del Deporte.

Desde sus inicios, la Medicina del Deporte ha sido una
rama multidisciplinaria, no solo para tratar lesiones, sino
para prevenirlas y para instruir a los atletas en la competi-
cion. El médico aleman Emst Jokl (1907-1997) se dedicod
a la investigacion y desarrollo de esta especialidad con
un criterio visionario especial, primero en Berlin y des-
pués como expatriado en Sudafrica y, finalmente, en los
Estados Unidos. Fue fundador del American College of
Sports Medicine, la organizacion de medicina deportiva
mas prominente de los Estados Unidos. El Dr. Augustus
Thorndike (1896-1986), profesor de la Universidad de
Harvard escribid obras pioneras en Medicina del Deporte.
El inicié politicas para la practica del deporte competitivo
que exigian la presencia de un médico en deportes de
contacto y apoyo la idea de que un médico debia decidir

si un deportista lesionado podia continuar compitiendo.
En nuestro pais, los inicios de la medicina del depor-
te pueden situarse hacia 1932, cuando el doctor Emili
Moragas funda la Mutual Esportiva de Catalunya, que
se orientd principalmente hacia la traumatologia con el
impulso del Dr. Cabot Dalmau. Por este motivo la me-
dicina del deporte se ha venido desarrollando como
traumatologia del deporte. Posteriormente se crearian
la Escuela Catalana de Traumatologia del Deporte, la
Mutualidad de Futbolistas Esparfioles vy la Mutualidad
General Deportiva. Esta Ultima ha desaparecido en no-
viembre de 2012,

En los Estados Unidos, la Medicina del Deporte es una
subespecialidad reconocida desde 1989, con méas de
70 plazas para especializarse y unos mil especialistas
certificados. Al contrario, en Espana, el borrador de
Real Decreto de Troncalidad del Ministerio de Sanidad,
de 11 de febrero de 2011, declaraba a extinguir la es-
pecialidad médica de Medicina de la Educacion Fisica
y del Deporte. Ante esta situacion, diferentes grupos y
Asociaciones, entre los que destaco la Federacion Es-
pafola de Medicina del Deporte (FEMEDE), iniciaron un
proceso para impedir que la especialidad de Medicina
de la Educacion Fisica y del Deporte desapareciese.
Fue un periodo de tiempo que obligd a un trabajo ar-
duo, a veces agotador, muchas veces desalentador,
pero se considerd un tema de alta trascendencia, has-
ta que la entonces ministra de Sanidad, Politica Social
e lgualdad, Sra. Leire Pajin Iraola, en el pleno del Con-
greso de los Diputados manifestd que “La Medicina de
Educacion Fisica y el Deporte, y la Medicina Legal vy
Forense, que en la actualidad se cursan en régimen
de alumnado, seran afianzadas mediante su conside-
racion como especialidades a desarrollar por el sistema
MIR (Médico Interno Residente)”, en respuesta a una
pregunta de la diputada socialista Concepcion Sanz
Carrillo, y en la gue la ministra sefiald que “la Medicina
de Educacion Fisica y el Deporte es fundamental para
intensificar la labor preventiva”.

Esta claro gue la Medicina del Deporte no solo abarca
lesiones musculo-esqueléticas, sino también proble-
mas gue requieren el trabajo en equipo con multiples
especialidades:; Cardiologia, Neumologia, Ortopedia,
Fisiologia del Ejercicio, Traumatologia, entre otras. Ade-
mas, tiene que contemplar problemas relacionados
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con las competencias internacionales como son el
efecto del vigje v la aclimatacion. Una de sus proximas
metas es la prevencion de lesiones, tanto en los de-
portistas de alta competencia como en aquellos que 1o
hacen Unicamente por placer o salud.

Ademéas se ha de tener en cuenta que un deportista se
debe someter a un examen médico de idoneidad general
que abarca los estudios cardio-circulatorios, otorrinolarin-
goldgicos, oftalmoldgicos, estomatoldgicos v a los exa-
menes complementarios radioldgicos, analfticos, etc, sin
olvidarse de otras areas como la nutriciéon con encues-
tas dietéticas para conocer la alimentacion del depor-
tista, tanto en calidad como en cantidad, siguiendo con
el consejo nutricional sobre horarios de comidas, segun
entrenamiento y competicion, dietas precompetitivas vy
postcompetitivas, tipos de alimentos, habitos de comida.

Actualmente, cada vez es mayor el nimero de perso-
nas que cuando su problema estéa relacionado con la
practica de su actividad fisica, acuden a un especialista
en Medicina del Deporte. La especializacion en esta
rama parece necesaria, tanto mas cuando la practica
deportiva es cada vez mas exigente y requiere de unos
conocimientos precisos en los que actualmente parti-
Cipan diversas especialidades, con el uso de medios
técnicos cada vez mas sofisticados que exigen no solo
la persistencia de la especialidad, sino su implementa-
cion y el concepto de multidisciplinaridad aplicado a la
medicina del deporte.

Estamos hablando de diferentes aspectos a tener en
cuenta con el deportista: la seleccion de talento depor-
tivo, la valoracion de la aptitud, el seguimiento, el con-
trol del entrenamiento con test de todo tipo asi como la
atencion al lesionado y después su rehabilitacion.

Los centros de Medicina del Deporte van en aumento
en ndmero; las administraciones autonémicas, habién-
dose dado cuenta de que la Medicina del Deporte tie-
ne que estar con el deporte vy los deportistas, apoyan la
creacion de centros con grandes equipamientos, aun-
que siempre sujetas a la coyuntura econémica y social
gue, en momentos como el actual, implica escasez de
personal y equipamientos.

La incorporacion de especialistas en Medicina del De-
porte a las instituciones de la Seguridad Social, pro-
bablemente en centros de salud, seria un paso para
incorporar a estos profesionales en un area tan impor-
tante como es la medicina preventiva.

Son frecuentes los cursos, symposiums, jornadas,
congresos, nacionales e internacionales organizados
en territorio espanol. Todo ello con la idea de la forma-
cion continuada para el médico del deporte, actividad
esencial teniendo en cuenta las carencias que ha exis-
tido en el pasado.

El futuro de la Medicina del Deporte en Espana es pro-
metedor, a pesar de las dificultades presentes. En cual-
quier caso, habra que esperar para conocer cuél va
a ser el futuro de la Medicina del Deporte en la Union
Europea.

Tema de especial actualidad en nuestro dias dentro
del mundo de la Medicina del Deporte y por el que no
debemos pasar de puntillas es el dopaje. Es una lacra
entre nuestros atletas que con la colaboracion decidida
de todos debe ser erradicada.

Con todo conviene no olvidar gue el doping no es mas
que un reflejo de la sociedad en la que vivimos y en
la que prima el éxito, aun a costa de graves riesgos
para la salud. Toda lucha que se emprenda contra el
dopaje, debe buscar las maximas garantias éticas en
la practica deportiva, asegurando la igualdad de con-
diciones en la competicion de forma tal, que los re-
sultados dependan de la preparacion vy aptitudes de
los deportistas y no de la administracion de sustancias
para mejorar el rendimiento. Preservar la salud con la
practica del ejercicio requiere no provocar alteraciones
y/0 patologias en la persona que lo practica.

El enfoque para afrontar esta delicada tematica debe
ser multidisciplinar con implicacion prioritaria de las ad-
ministraciones publicas a través de la nueva ley anti-
dopaje, aprobada por el pleno del Congreso el 13 de
junio de 2013, que adapta totalmente la normativa es-
pafola al Codigo Mundial Antidopaje. Debe seguir la
educacion de nuestros deportistas vy su entorno para
que no se cometan errores por desconocimiento de
sustancias o métodos prohibidos y continuando con
la informacion a medios de comunicacion, padres y di-
rectivos de clubes.

Es momento de reflexion en materia de dopaje; es
nuestro deber velar por la salud de nuestros depor-
tistas. La participacion en materia de dopaje de algdn
médico del deporte es un asunto deontologicamente
reprobable, profesionalmente detestable y esta abso-
lutamente penalizado. El deporte no puede estar medi-
calizado. El camino a recorrer es arduo pero las lineas
de actuacion son claras: esfuerzo, trabajo y el respeto
por la Medicina del Deporte en un marco estricto de
ética personal y profesional.

Bibliografia

1. T. Robledo de Dios, R. Ortega Sanchez-Pinilla, C. Cabezas Pefia,
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Resum

Antecedents: el cancer de bufeta urinaria i de pulmo es troben entre els deu tipus de cancer més comuns en ambdos sexes.
El receptor NKG2D i un dels seus lligants, MICA, s’associen amb el tabaquisme i la susceptibilitat de patir malaltia pulmonar obs-
tructiva cronica i cancer de pulmo.

Objectiu: esbrinar si el sistema NKG2D-MICA s'associa amb altres cancers epitelials relacionats amb I'habit de fumar com el
cancer de bufeta.

Disseny, Escenari i Participants: 70 casos primaris de cancer de bufeta no mlscul invasiu van ser examinats per detectar
I'expressio de MICA i CD8 +, CD4 + i la infiltracio de cél-lules NK. La majoria dels pacients (n = 55, 78,6%) eren fumadors actuals
0 anteriors.

Metodologia: la tecnologia de microarrays (TMA) va ser triada per avaluar MICA i linfiltracio tumoral de limfocits en les mostres de
cancer de bufeta. Es varen utilitzar Curves de Kaplan-Meier i 'analisi univariant de Cox per avaluar la recaiguda, mortalitat total per
cancer i la mortalitat especifica per cancer de bufeta.

Resultats i limitacions: MICA es va expressar en la majoria dels especimens de cancer examinats (és a dir, 70%). La recaiguda
del cancer de bufeta no es va associar amb l'estat d’expressio de MICA (log rank p = 0,1123). No obstant aixo, ha existit una
associacio significativa entre I'expressio de MICA i I'alta mortalitat per cancer de bufeta (HR = 0,25; 1C95% = 0,06-0,97). Limfocits
CD4 +1CD8 + es van trobar a la majoria (64%) de les mostres de tumors infiltrants. Les cel-lules que expressen el receptor NKG2D
es van trobar nomes en el 3% de les mostres. No hi havia cap funcio lineal entre les cel-lules NKG2D +, el nombre o proporcio de
cel-lules CD4 + 1 CD8 + TIL.

Conclusions: MICA s'expressa només en una proporcio significativa de carcinomes de bufeta. 'expressio de MICA s'associa
amb avantatges significatius en la supervivencia davant el cancer de bufeta. El sistema NKG2D-MICA podria representar un me-
canisme comu involucrat en la historia immunopatologica i natural de les neoplasies vesicals.

Paraules clau: Cancer de bufeta; lligants NKG2D, MICA, supervivencia i pronostic.

Fonts de suport: Aquest treball va ser recolzat per beques dels CIBER de Malalties Respiratories (CIBERES), Institut de Salut
Carlos Il (1SCIll), Ministeri de Ciencia i Tecnologia, Espanya, FEDER ISCII-(PI08-1612) i el Fons d'Investigacio Sanitaria (FIS),
Ministeri de Ciencia i Tecnologia, Espanya (Pl: 02/0468).
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Abstract

Background: Bladder and lung cancer are among the ten most common cancers in both genders. The NKG2D receptor and one
of its ligands, MICA, are associated with smoking and susceptibility to both chronic obstructive pulmonary disease and lung cancer.
Objective: \We hypothesized that NKG2D-MICA system was associated with other smok- ing-related epithelial cancers such as
bladder cancer.

Design, Setting, and Participants: 70 cases of primary non-muscle invasive bladder cancer were screened for the MICA ex-
pression and CD8+, CD4+ and NK cell infiltration. Most patients (n = 55, 78.6%) were current or former smokers.
Measurements: Tissue microarray (TMA) technology was chosen to evaluate MICA and tumor infiltrating lymphocytes in samples
with confirmed bladder cancer. Kaplan- Meier curves and univariate Cox analysis was used to assess relapse, all-cancer mortality
and specific bladder cancer mortality.

Results and Limitations: MICA was expressed in most cancer specimens examined (i.e., 70%). Relapse of bladder cancer was
not associated with the status of MICA expression (log rank p = 0.1123). Nevertheless, a signifi- cant association existed between
high MICA expression and bladder cancer mortality (HR = 0.25; CI95% = 0.06 - 0.97). Tumor infiltrating CD4+ and CD8+ lympho-
cytes were found in the majority (64%) of samples. Cells expressing the NKG2D receptor were found in only 3% of the samples.
There was no linear function between NKG2D+ cells and number or ratio of CD4+ and CD8+ TIL.

Conclusions: MICA is expressed in a significant proportion of bladder carci- nomas. MICA expression associates with significant
survival advantages in the face of both all-cancer and bladder can- cer. The NKG2D-MICA system could represent a common

mechanism involved in the immunopathology and natural history of bladder neoplasms.

Keywords: Bladder Cancer; NKG2D Ligands; MICA; Survival; Prognosis

Introduccio

El cancer vesical | el cancer de pulmo es troben entre els
deu principals tipus de cancer més comuns en ambdos
sexes a tot el mon . Lincidencia de cancer de bufeta
urinaria es distribueix irregularment a Europa, sent més
comu en les regions del sud, i menys comu en les regions
del nord 2%, Als EUA, 2156.000 nous casos de cancer
de pulmd i 69.000 nous casos de cancer de bufeta es
diagnostiquen cada any *°. A Europa, gairebé 134.000
nous casos de cancer de bufeta son diagnosticats anual-
ment. A Espanya, 23.000 nous casos de cancer de pul-
mo i 13.000 casos de cancer de bufeta es diagnostiquen
cada any. Existeix una forta associaci® amb el consum de
tabac per ambdds tumors ©,

El comportament clinic dels tumors de bufeta de baix risc
en pacients que son controlats per un llarg periode de
temps, en alguns casos s'assisteix al desenvolupament
d'un segon tumor primari 7. Els estudis epidemiologics han
mostrat que després de vuit anys de seguiment del can-
cer de bufeta, els pacients mostren un augment del risc
d'una segona neoplasia no urinaria "&°. També s'ha infor-
mat d’'un augment del risc relatiu de cancer de pumo en-
tre els pacients amb cancer de bufeta '*'". Espanya és el
pais europeu lider en termes de la incidéncia de cancer de
pulmd | de mortalitat conseqléncia d'aquesta dada. Els
dos tumors comparteixen el comu factor etiologic del ta-
bac'. Les cellules immunes per tal de controlar la inflama-
cio i promoure la reparacio, elimina les cel-lules sotmeses
a lesions o estres. S’han descrit diverses vies que perme-
ten detectar i eliminar aguestes céel-lules *. Un mecanis-
me ben descrit que proporciona un vincle entre l'estres
cellular epitelial causat el tabaguisme i I'activacio immune
de les cellules NK, involucra I'activacié del receptor del
grup 2D (NKG2D, també coneguda com KLRK1) ', Re-

centment s’ha demostrat que el fumar cigarrets indueix
I'expressio de ligant de NKG2D en les cellules epitelials
pulmonars ', implicant I'activacié del receptor NKG2D
com un mecanisme d'enllag entre I'estres cel-lular epitelial
induit pel tabaguisme cronic i activacid dels limfocits en
els teixits pulmonars.

El paper del complex receptor-ligand NKG2D en el
desencadenament de les respostes immunes en els fu-
madors també pot influenciar vies extrapulmonars provo-
cant I'activacio del sistema immune que condueix a formes
d'autoinmunitat o d’'un altre tipus d'immunopatologia’'®
El ligant NKG2D no s'expressa en feixits adults sans,
perd son induits per la infeccid, la transformacio i dany
d’ADN'35, S’han identificat en éssers humans multiples
families de ligants NKG2D estructuralment diferents.
S'han identificat dues families de lligants de NKG2D:
la MHC de classe | relacionades molecules MICA |
MICB i les proteines d'unio UL-16. El receptor NKG2D
s'expressa en teixit circulant i els limfocits i les cel-lules es-
tressades es reconeixen directament a través de lligants
expressats en la superficie cellular. Receptors de NKG2D
s’expressen gairebé exclusivament en limfocits citotoxics
(és a dir, cel-lules T CD8 +, cellules NK, cel-lules NK T, i
yo + cel-lules T) i pot induir directament la citolisi cel-lular,
millorar funcions immunes innates i modular la resposta
immune adaptativa.

La nostre hipotesi es que la regulacio aberrant negati-
va dels ligants NKG2D, NKG2D receptor, o tots dos, pot
conduir a l'evasio de les cel-lules estressades de bufe-
ta | es transforma per contra en immunovigilancia en els
fumadors de cigarrets. Examinem el cancer de bufeta
com una forma de tumor epitelial associada amb el ta-
baguisme cronic, ja que permet la determinacio del dete-
riorament de Immunovigilancia local i en d'altres organs

12
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extrapulmonars relacionats amb fumar cigarrets. Per tant,
es va intentar avaluar en aquest estudi, en primer lloc, si
I'expressio de les molecules MICA de la bufeta és rela-
ciona amb la presencia de cancer de bufeta en fumadors
de cigarrets; segon, si limfocits NKG2D + de tumors infil-
trants (NKG2D + TIL) estan presents en aguests tumors;
i tercer, si aquestes caracteristiques immunopatolégiques
es reflecteixen als resultats clinics a llarg termini, com la
recaiguda del cancer de bufeta i la supervivencia especi-
fica de la malaltia.

Meétodes

Etica i disseny de I'estudi. Aquest estudi va ser dissen-
yat segons les directrius per a la investigacio en éssers
humans '¢i aprovat pel Comite d'Investigacio Humana de
I'Hospital del Mar (MIM). Els proposits i caracteristiques
de l'estudi s'expliquen completament al pacient, sense
revelar cap hipotesi a priori, i de cada participant es va
obtenir el consentiment escrit informat.

Definicio dels casos. Per cada pacient que s’ha inscrit
com un cas, un de diagnostic de cancer de bufeta no
muscul invasiu s'hi va incorporar. Per dur a terme aguest
estudi es va utilitzar com a font d'informacio la base de
dades proporcionada pel Registre de Cancer de I'Hospital
del Mar.

Les mostres de teixit. Es va construir un Tissue
Microarray (TMA) de 127 casos consecutius de cancer
vesical primari no muscul invasiu amb un minim de 5 anys
de seguiment, i format per 127 cilindres de 0,6 mm de
diametre, i va ser analitzat. El TMA incloia cinc cilindres
d'altres teixits per al control intem, que serveix per guiar
la lectura. La construcciod de la micromatriu de teixit de
la bufeta s’ha descrit anteriorment 7. No hi ha cap cas
corresponent a pacients que havien rebut radioterapia o
quimioterapia sistemica. Diferents patolegs experts van
avaluar els cilindres tumorals. Totes les mostres van ser de
carcinoma urotelial no muscul infiltrant. La distribucio per
grau i estadi, foren classificats segons (UICC/99) com es
descriu a la Taula 1. Les laminetes per fer I'estudi tenien
entre 1251 72 cilindres, considerant la perdua habitual de
mostres durant el processament.

Fonts d’anticossos. Ant-MIC 1 anticos monoclonal
(clon AMO1, Biotecnologies anticos monoclonal MICA-
Immatics, Tubingen, Alemanya), anti-CD4 anticos mono-
clonal (clon 4B12, Ref M7310, Dako, Dinamarca.), Anti
CD8 anticos monoclonal ( clon C8/144B, Ref M7103.,
Dako, Dinamarca), anti NKG2D anticos monoclonal (clon
1D11, ref. 14-56878, Bioscience, San Diego, CA, EUA).

Immunodeteccié de I'expressié de NKG2D. Varen
ser incloses mostres d'amigdales humans com a controls
positius de CD8, CD4, i cel-lules NKG2D + utilitzant qual-
sevol de les tecniques de tincid d'immunofluorescencia

o immunohistoquimica recent. Van ser incloses micro-
fotografies de contrast de fase i dels controls negatius.
'expressio de NKG2D es va confirmar utilitzant tant mi-
croscopla fluorescent com de llum visible (Figura 1).

Phase

Negative control

Ly
S A oA
xidase oc- NKGDmAb

Immunoperoxidase o-- NKG2DmAb Immunobéro

Figura 1. Els controls positius de cel-lules NKG2D + utilitzant tecniques de tincié
ja sigui immunohistoguimica o immunofluorescent. Microfotografies representatives
de mostres d’amigdala humana. Es van incloure els controls de fase (a) i negatius
(b). Lexpressio de NKG2D es va confirmar usant tant fluorescent (c) com micros-
copia de llum visible (d).

Immunodeteccié de I'expressié de MICA i quan-
tificacié de inmunorreactividad MICA. Es va utilitzar
tincid® indirecte amb immunoperoxidassa per quantificar
I'expressio de MICA en biopsies de teixit de bufeta. La
Figura 2 mostra una tincio representativa MICA en mos-
tres de bufeta neoplasiques. Les imatges que es mos-
tren per a) isotipo amb control de seccions tenyides, b)
seccions tenyides de MICA i ¢) seccions tenyides amb
MICA modificades per ordinador com es descriu a con-
tinuacio. Es van fixar de manera immediata mostres de
teixit de bufeta en formalina al 10% i tamponada neutra a
4.° C durant 24 hores i després es van processar per a la
secci6 de parafina. Seccions de teixits de sis micres de
gruix van ser tenyides per IHC utilitzant un metode indi-
recta d'immunoperoxidassa (The Binding Site, UK). Totes
les biopsies van ser processades utilitzant un processa-
dor automatic de teixits. Les seccions es rehidrataren |
es van bloquejar per a la peroxidassa endogena utilitzant
0,3% d’hidrogen peroxid. 'especificitat de la immuno-
rreactividad es va avaluar mitiangant una apropiada con-
cordanca, no rellevant per I'anticos de control (IgG1, BD,
Pharmingen), que es va incloure com un control negatiu.
El control del anticos monoclonal estima la unié no espe-
cffica d'anticossos diana primaris a antigens de superficie
cellular perque van mostrar una menyspreable reactivitat
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creuada amb antigens de la superficie cel-lular en sec-
cions de teixit. Controls d'isotipo es van usar a identiques
concentracions i condicions de tincié com I'anticos prima-
ri. A més, els frotis de cel-lules Hela (les cel-lules Hela
son positives per MICA) es van incloure amb els controls
com tincié positiva. Es van avaluar les imatges microsco-
pigues utilitzant un microscopi i una camera d'imatge digi-
tal. Les micrografies de biopsies de bufeta es van olbtenir
en un augment final de 40 x.

Analisi d’imatges assistides per ordinador. Les me-
sures de perfil es van realitzar amb ajuda d'ordinador
danalisi d'imatge (Computer-Assisted-lmage- Analysis
(CAIA) | software (Image J1.37, Wayne Rasband, els Ins-
tituts Nacionals de Salut, EUA. http://rsb.info.nih.gov./ij).
La Figura 3 mostra els diferents passos involucrats en
la quantificacio de MICA en biopsies de neoplasia vesical
per CAIA. CAIA es considera un metode eficac de quan-
tificacio quan es comparen les caracteristiques de tincio
entre els grups experimentals. CAIA permet I'extraccio de
dades en 2D, com a fraccio d'area (area tacada total) |
distribucio. CAIA es basa en la capacitat de separar neta-
ment o per segments una estructura d'interes del conjunt
mitjancant una diferencia fisica, tal com color, per facilitar
la segmentacic de color vermell/marr® de cel-lules epi-
telials tenyides en blau a nivell nuclear de les seccions
del conjunt del teixit. El metode converteix la RGB (ver-

mell-Red, verd-Green, i blau-Blue) en compostos HSI
(matis-Hue, saturacio-Saturation,  intensitat-Intensitivity).
La configuracié del lindar de color per la discriminacio op-
tima entre la tincio marrd i blau en aquest sistema es van
fixar abans de l'andlisi i es deixa sense canvis durant tot
I'experiment. A més, un investigador que desconeixia la
patologia clinica va revisar les imatges de cada mostra
individualment per confirmar tant la seva presencia a la
diapositiva, i la preséncia de teixit tumoral dins la mostra.
La immunorreactividad es va quantificar utilitzant el to (co-
lor de longitud d'ona) i saturacio (quantitat de color) de la
reaccio en les cellules epitelials. Es va utilitzar els valors
minims per segmentar 'area epitelial en les imatges sobre
la base de nivells de gris. La seleccio es basa automatica-
ment en el llindar de I'histograma. El lindar estava habilitat,
les arees epitelials positives es mostren en vermell | fons
blanc (Figura 3). Amb aquest metode, les descripcions
positives de color eren prou ampli per incloure totes les
caracteristiques de interes i prou estrictes per excloure el
fons. A causa dels diversos tons de color entre diferents
biopsies, 'analisi de la immunoreactivitat de MICA es va
restringir només a una escala binomial segons area epi-
telial normal tacada a la superficie global de cada matriu
de biopsia. La rad és que la immunorreactividad de MICA
era positiva quan la mostra de la biopsia va mostrar un
patro de reaccio de color vermell / marré més gran que el
lindar de fons. El fonament per immunoreactivitat negativa

Tabla 1. Caracteristiques Demografiques i cliniques de I'estudi dels pacients segons I'expressié de MICA en el tumors vesical.

MICA status MICA (=) MICA (+) p-value
Patients, n (%) 21 (30) 49 (70)
Gender, n (%)
Male, n (%) 18 (31.0) 40 (69.0) >0.05
Female, n (%) 3(25.0) 9 (75.0)
Age, years
Mean (SD) 71.0(11.5) 71.2 (9.9 >0.05
Current smoking
>0.05
No, n (%) 15 (33.3) 30 (66.7)
Yes, n (%) 6 (24.0) 19 (76.0)
Smoking index
Pack-year, mean (SD) 56 + 34 48 + 29 >0.05
Cigarettes per day in the last year
Mean (SD) 15+ 14 12+12 >0.05
0, n (%) 9(12.9) 25 (35.7) >0.05
1-20,n (%) 4 (5.7) 15 (21.4)
>20, n (%) 8(11.4) 9(12.9
Total, n (%) 21 (30.0) 49 (70.0)
Time since quitting smoking
Never smoker, n (%) (11.4) 19 (27.1) >0.05
Quitted >1 vear, n (%) (12.9) 19 (27.1)
Quitted <1 vear, n (%) 4 (5.7) 11(15.7)
Total, n (%) 21 (30.0) 49 (70.0)
Histological grade
1, n (%) 1(25.0) 3 (75.0) >0.05
2,n (%) 12 (31.6) 26 (68.4)
3, n (%) 8 (30.8) 18 (69.2)
Total, n (%) 21 (30.0) 49 (70.0)
Secondary bladder cancer
No, n (%) 17 (29.8) 40 (70.2) >0.05
Yes, n (%) 4 (30.8) 9 (69.2)
Total, n (%) 21 (30.0) 49 (70.0)
Secondary lung cancer
No, n (%) 19 (28.8) 47 (71.2) >0.05
Yes, n (%) 2 (50.0) 2 (50.0)
Total, n (%) 21 (30.0) 49 (70.0)
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€s que la immunorreactividad va ser equivalent o per sota
del fons (és a dir, estructures com ara interstici marcat
amb una intensitat similar). Van ser utilitzats com a controls
d'uroteli normal, seccions de 6 subjectes no fumadors.

Figura 2. Molecules MICA s'expressen en el cancer de bufeta. Tincid immuno-
histoguimica de molécules MICA (AMO1 mAb) en mostres parafinades. Microfo-
tografies representatives (microscopi de llum) de les mostres on s'observen graus
variables d'expressid de MICA. Idéntiques condicions de tincié simultania es van
utilitzar per a tots els casos. L'expressié de MICA estava absent o sota dels limits
de deteccio (a) en algunes mostres de tumor, mentre que la majoria de les mostres
van mostrar una clara evidencia de I'expressio de MICA amb tincid positiva ape-
dagada (b), iregular (c) o difusa (d).

L’analisi estadistica de les dades de I'estudi es van rea-
litzar amb el paquet estadistic SPSS (versié 15 per a Win-
dows, SPSS, Chicago, IL). En primer lloc, chi-quadrat o la
prova exacta de Fisher es va utilitzar per avaluar la relacio
entre 'expressio de MICA i caracteristiques del pacient i la
malaltia. Els punts finals d'interes van ser: recaiguda, de-
finit com el temps de diagnostic a la reaparicié del tumor,
i supervivencia cancer especifica on els pacients que van
morir com a conseguencia del seu cancer de bufeta o un
altre, ies van explicar com fracassos. Els pacients que no
presentaven cap esdeveniment fins al final de l'estudi, els
que es van perdre durant el seguiment i els que van morir
per altres causes van ser censurats ja sigui en la visita
medica passada o en la mort. Les corbes de superviven-
cia es van estimar mitangant corbes de Kaplan-Meier i
les diferencies entre les categories de cada variable es va
avaluar mitancant la prova de log-rank i regressié de Cox
univariant. La significacio es va establir en p < 0,05.

Resultats

En el nostre estudi, 70 casos de cancer primari vesical no
muscul-invasiu i seccions de uroteli normal de 6 pacients
no fumadors (controls), van ser examinats per detectar
I'expressio de MICA, CD8 +, CD4 + i cellules infiltrants
NKG2D + utilitzant la tecnologia TMA. Les principals ca-
racteristiques demografiques i cliniques dels pacients de
l'estudi es mostren a la Taula 1. Tots els pacients eren

adults, amb una major proporcid de mascles. La majoria
dels pacients (n = 55, 78,6%) eren fumadors actuals o
exfumadors, mentre que 29 (22,8%) pacients mai van ser
fumadors. Cap dels pacients van ser exposats a materials
cancerigens coneguts a la feina o a casa.

Durant el seguiment, 13 (18,6%) pacients van tenir un se-
gon tumor primar, i 4 (5,7%) van ser diagnosticats amb
cancer de pulmo primari. En els propers 5 anys després
del diagnostic de cancer de pulmd, tots els pacients amb
diagnostic de cancer de pulmd en estadi tarda va morir.
Només un pacient amb cancer de pulmd en estadi pri-
merenc viu després de la quimioterapia, | mostra remissio
parcial del tumor. MICA es va expressar en la majoria dels
especimens de cancer examinats (és a dir, 70%, Taula
1). La mitana d'intensitat de la tincio de MICA s'utilitza per
separar els dos grups corresponents a I'expressio d'alt i
paix. No hi va haver tincio visible dels compartiments nu-
clears o I'estroma.

Limfocits infiltrants de tumors (TIL) es van trobar en
64% de les mostres. Les cellules que expressen receptor
NKG2D es van trobar només en 3% de les mostres i amb
una densitat molt baixa (0,2 + 1,1 cellules NKG2D per
unitat d'area 1000 um2). No existia una funcio lineal entre
cellules NKG2D + i el nombre o la proporcié de CD4 + i
CD8 + TIL. La densitat de NKG2D + TIL no va mostrar as-
sociacio estadistica amb la categoria d’expressio de MICA
per les cellules tumorals (Figura 4).

L'expressié de MICA en el cancer de bufeta i I’habit
de fumar. L'expressio de MICA no es va correlacio-
nar amb el tabaquisme. Per avaluar si aguesta manca
d'associacio en els tumors pot ser interpretada com una
finestra de relacio inversa en el temps transcorregut sense
fumar i l'expressio de MICA +, es van incloure en I'analisi.

Figura 3. Lexpressio MICA es pot trobar tant en cellules tumorals com capil-lars.
La immunoperoxidasa i la imatge CAIA revelada una clara evidencia que no no-
més les cel-lules canceroses de la bufeta, sind també els tumor capil-lars mostren
I'expressid de MICA. No obstant aixo, les implicacions potencials en termes de
immunovigilancia sistémica segueixen sense estar clares.
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Taula 2 . Regressio Univariant de Cox per expressio de MICA en el tumors dels pacients amb tumors vesicals no-muscle
invasius. Events i Hazard Ratio (HR) presentat per cada cas segons I'expressio de MICA. Associacio entre expressio

de MICA i and resultats clinics.

Expresié de MICA en el tumor MICA- (n = 21) MICA+ (n = 49) HR (95% Cl) p value
Mortalitat Total 11 (52.4%) 20 (40.8) 0.47 (0.21 - 1.05) 0.07
Mortalitat de tots els cancers 7 (33.3%) 9 (18.4%) 0.22 (0.07 - 0.76) 0.02
Mortalitat cancer vesical 5 (23.8%) 5 (10.2%) 0.16 (0.03 - 0.8) 0.03
Recidiva 13/20 (65%) 23/48 (47.9%) 0.62 (0.31 - 1.23) 0.17

El temps transcorregut (en anys), entre que els pacients
deixen de fumar i el moment de la cirurgia no van mostrar
associacio significativa amb 'expressio de MICA + en els
tumors (Taula 1). A més, hem volgut avaluar una potencial
relacié dosi-efecte entre el grau de consum de cigarrets
(com un index d'exposicio al fum de tabac) i I'expressio de
MICA +. Els pacients no fumadors es van incloure com
a referent. Amb independencia de la cohort, no es van
trobar diferencies en la taxa de tabaquisme acumulat (pa-
quets-any) i expressio + de MICA (Taula 1).
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Figura 4. En mostres de cancer de bufeta, una regulacié a la baixa de I'aparent
expressio NKG2D existeix com es mostra en aquest cas per les diferencies en
limfocits infiltrants de tumor (TIL) CD8 + vs + NKG2D.).

L’expressié de MICA en el cancer de bufeta i asso-
ciacié amb el pronostic. Quan es consideren en I'analisi
univariada contra els factors clinic-patologics, I'expressio
de MICA + no es va associar amb la ubicacio o el nombre
de tumors ni el grau de diferenciacio cellular. El segui-
ment a llarg termini va mostrar recaiguda del cancer en
55 (43,3%) dels casos (Taula 2). Els nivells d'expressio
de MICA no va mostrar efecte en recaiguda (log-rank,
p = 0,1123). No es va observar una associacid entre
I'expressio de MICA en bufeta i el desenvolupament de
cancer de pulmod. La taxa de supervivencia a 5 anys va
ser del 87% (Taula 2, Figura 5). Durant el periode de se-
guiment, 14 (20%) dels pacients van morir per cancer i 10
d'ells van ser pel cancer de bufeta. Els pacients amb alta
expressio de MICA va mostrar avantatges significatives
en la supervivencia quan es van analitzar per separat per
I'efecte tant en la mortalitat per tots els cancers (14,3% vs
38,3%; log rank p = 0,02) com la mortalitat especifica per
cancer (10,2% vs 23,8%; log rank p = 0,03), en compa-
racio amb el grup MICA (-) (Taula 2, Figura 5). La mitjana

de supervivencia del grup amb expressio baix de MICA va
ser de 49 mesos, en comparacié amb 66 mesos per al
grup amb alts nivells d'expressio. En I'analisi de regressio
de Cox, els pacients amb nivells elevats d'expressio de
MICA presenten una disminucié del risc de mort per de
cancer de bufeta en comparacié amb aquells amb nivells
paixos (HR = 0,25; 10956% = 0,06-0,97, p = 0,045) (Taula
2, Figura 5).

Discussio

Agquest estudi és una visio de I'expressio de MICA i lligant
NKG2D + en limfocits infiltrants de tumor de una cohort
de pacients amb cancer de bufeta primari. Emprant la
tecnologia Tissue-microarray, investiguem l'associacio de
I'expressio de MICA i les caracteristiques clinico-patolo-
giques i el seu efecte sobre el pronostic de cancer de
bufeta. Lanalisi dels especimens mostren que 'expressio
de MICA és freqUent en el cancer de bufeta. No obstant
aixo, un grup dels tumors presenten nivells baixos o inde-
detectables d'expressio de MICA. Aquests tumors MICA-
negatius Nno mostren associacio amb I'habit de fumar o la
diferenciacio cel-lular. Els limfocits tumor infiltrants NKG2D
+ estaven presents en una proporcio petita d'aquests tu-
mors. Els tumors MICA negatius s'associen amb un major
risc de mort per cancer de bufeta o de mort per tots els
cancers. L'expressio de MICA iNKG2D en les cel-lules NK
i imfocits CD8 + pot ser un bon indicador en pacients im-
munodeprimits pel que fa al creixement tumoral en el cos.

El nostre estudi demostra que I'expressio de les mole-
cules MICA és moalt frequent en el cancer de bufeta. Els
limfocits infiltrants de tumor NKG2D+ estaven presents
en una petita proporcié d'aquests tumors. La identificacio
d'antigens associats amb la destruccio del tumor és un
objectiu principal de la immunologia del cancer. Diverses
tecniques genetiques i bioguimigues han posat de mani-
fest una amplia gamma de productes dels gens que pro-
voguen el reconeixement immune en pacients amb can-
cer, pero la importancia biologica d'aguestes respostes
en la majoria dels casos és dificil d’entendre. Mentre que
alguns vinculen les regressions tumorals en el context de
I'adopcio de terapies cel-lulars o vacunes contra el cancer,
les possibles funcions de la immunitat a la majoria dels an-
tigens en la patogenesi de la malaltia i els resultats clinics
encara no s’han dilucidat. Una de les estrategies per a la
caracteritzacio d'antigens amb potencial clinic significatiu
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de reconeixement immune implica I'estudi dels pacients
que aconsegueixen diferents (durador davant no durador)
beneficis clinics de les actuals estrategies de tractament
basades en les guies terapeutiques. A través d'aquest en-
focament, hem demostrat que MICA-NKG2D s'expressen
de forma aberrant en la majoria dels tumors de bufeta.

La tecnologia TMA permet avaluar I'expressio de proteines
en un gran nombre de mostres de forma simultania, en
un sol bloc, disminuint les  diferéncies interobservador |
de processament '8, MUltiples estudis han demostrat que
els resultats obtinguts en les TMA son altament represen-
tatius dels teixits dels donants, malgrat el petit tamany de
les mostres individuals '°. Aixo permet que la identificacio
de les grans tendéencies en els patrons d'expressio i la
correlacié entre 'expressio, les caracteristiques cliniques
patologiques i el pronostic del pacient °. Estudis ante-
riors han avaluat I'expressio intracellular de p16 i p21 de
productes géenics per cancer de bufeta no mlscul invasiu
per avaluar el seu possible paper com a factors pronos-
tic, perd va mostrar no tenir valor predictiu independent
estadisticament significatiu #°. Els nostres resultats son
consistents amb les dades de Cathro et al. 2" que descriu
I'expressio d'MICA amb un TMA de 167 cistectomies per
carcinoma vesical primari. 128 van ser carcinoma urote-
lials. En aquest estudi, MICA estava menys tenyida que
en el carcinoma urotelial que I'uroteli en condicions nor-
mals. Amb una mitjiana de 3,6 anys de seguiment, la pitjor
supervivencia significativament es va associar amb una
puntuacid més alta delta en el carcinoma urotelial i una
puntuacio inferior calreticulina en tots els tipus de tumors.
Delta i expressio de proteina calreticulina es va associar
amb la supervivencia en carcinoma urotelial i en tots els
tipus de carcinoma de bufeta, respectivament. Aquests
resultats son consistents amb els nostres resultats i su-
ggereixen que els defectes de MICA tenen un paper en el
curs clinic del carcinoma de bufeta.

Evidencies disponibles impliquen I' activacio del receptor
NKG2D com enllag mecanic entre I'estres cel-lular epitelial
i activacio dels limfocits en els teixits epitelials. Expressio
ligant NKG2D és generalment absent en els teixits sans,

Kaplan-Meier Survival Estimates for All Causes

Kaplan-Meier Survival Estimates for All Cancer

pero pot ser induida en la infeccio, i per estimuls d'estres
de cel-lules %, Hl ligand NKG2D es també ampliament
expressat en tumors primaris solids i leucemia 2%, En els
pacients amb cancer MICA+ o MICB+, tumors infiltrants |
cellules sistemigues NK | CD8+ T expressen sovint poc
NKG2D i estan compromeses funcionalment 2. Aquest
estat s'ha atribuit a que actuen en MICA i MICB solubles
de tumors solids | leucemies associades a una metalopro-
teinasa ?°. Aquest mecanisme podria explicar la seleccié
de les cellules tumorals que sustenten que 'expressié de
MICA i/ o MICB i, en lloc de suggerir I'activacid immune
cronica, “prediu” que sostenia expressio NKG2D lligant en
Vviu serla promoure la supressio immune cronica 6,

Recentment hem demostrat que el tabaguisme produeix
I'expressio aberrant del ligant NKG2D en cel-lules epite-
lials pulmonars ™. Us d'epiteli pulmé murf primari aillat de
ratolins cronicament exposats a fum de cigarreta i cultius
de cél-lules epitelials exposades a fum de la cigarreta ob-
tinguts in vitro, hem demostrat que indueix 'expressio del
ligant NKG2D del RAET 1 (transcripcio primerenca del acid
retinoic), aixi com citotoxicitat mediada NKG2D. A més, un
model genetic induible d'expressio RAETT en les cel-lules
epitelials pumonars de ratolins va produir una severa malal-
tia pulmonar (fenotip enfisematos) caracteritzat per apoptosi
epitelial i 'augment d'activacio de CTL, que va poder ser re-
vertit pel bloguelg de I'activacio NKG2D. Tambeé es va ava-
luar si 'expressio del ligand NKG2D es corresponia amb
malaltia pulmonar en pacients humans mitjangant la tincio
de les vies respiratories i en els teixits periferics de pulmo
dels no fumadors, els fumadors amb funcid pulmonar nor-
mal | fumadors actuals i anteriors amb MPOC. Lexpressio
del ligant NKG2D era independent de I'expressio del re-
ceptor NKG2D en pacients amb MPOC, demostrant que
I'expressio lligant és el factor limitant en 'activacio de CTL.
D'altra banda, 'expressio de MICA a les vies respiratories
es va associar estadisticament amb la presencia de cancer
de pulmo . Aquests resultats demostren que I'expressio
aberrant, persistent del ligant NKG2D en I'epiteli pulmonar
contribueix al desenvolupament de patologies amb MPOC,
i esta potencialment associat amb aparicié de cancer per
una alteraci¢ adquirida de l'immunovigilancia.

Kaplan-Meier Survival Estimates for Bladder Cancer
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En aquest estudi, 'analisi estadistica de I'expressio de
MICA destaca la relacid® amb els resultats clinics que
suggereixen un vincle immunologic entre el tabaquis-
me, sistema NKG2D-MICA i la susceptibilitat per pre-
sentar cancer de bufeta i de pumd. No obstant aixo, és
d'interes observar que I'expressio MICA no es va correla-
cionar amb el tabaquisme. Es possible que els pacients
no fumadors que tenen una historia subestimada de ta-
baquisme passiu podria explicar per que no es va trobar
associacio. No obstant aixo, hem de destacar I'absencia
d'associacié entre I'expressio tumoral de MICA i el mo-
ment de deixar de fumar o la dosi acumulada de fumar (és
a dir, total paquets-any). Per tant, I'expressié de MICA en
el tumor no és necessariament causat per I'estres quimic
actiu del tabaguisme actual o només la conseqliencia
de fumar en excés. Nosaltres interpretem que 'expressio
persistent de MICA és conseqguiencia d’alguns mecanis-
mes geneétics i/ 0 epigenetics que es perpetuen després
de deixar de fumar i fins i tot en els que no hagin estat
exposat al fum de cigarret.

En conjunt, aquestes evidencies suggereixen que els
vincles patologics entre MICA i receptor NKG2D en tu-
mors vesicals comparteixen alguna cosa més gue infor-
macio anecdotica o descriptiva. La supervivencia global
dels pacients amb i sense cancer de bufeta muscul in-
filtrant sol ser llarg, sense importar el grau histologic del
tumor . Per contra, els pacients amb cancer de pulmd
mostren una supervivencia pobre, a part dels tumors en
etapa primerenca, que poden ser quirdrgicament ex-
tirpats. La instil-lacio intravesical de BCG segueix sent
el tractament immunoterapeutic d'eleccié en la majoria
dels cancers de bufeta no mlscul infintants d'alt grau |
carcinoma in situ (CIS) a Europa i els EUA 272, La im-
munoterapia amb BCG provoca una resposta local, que
es determina per la secrecio de citocines identificades
en lorina i en biopsies de la paret de la bufeta amb
infiltracid per cel-lules mononuclears i granulomatoses
8082 Es produeix una resposta immune local urotelial |
un efecte antitumoral potencial **4, La magnitud de la
resposta especifica pot augmentar amb el nombre de
instil-lacions, el que justifica els protocols de dosi de
manteniment durant anys en pacients amb factors de
risc, pero 'efecte terapeutic de la vacuna BCG no és
dependent de la dosi . Els mecanismes intrinsecs dels
efectes antitumorals de BCG encara no estan clars *°,
Un possible mecanisme de terapia intravesical de BCG
per carcinomes de bufeta en humans és la participacio
de céellules efectores innates per la inhibicid del crei-
xement del tumor 4. Diversos informes demostren la
participacio de NKG2D en les respostes antitumorals, la
vigilancia immune i la supressio de tumors induits expe-
rimentalment 7. Aquest mecanisme ha estat proposat
i estudiat en altres tumors solids, i la comprensié de
la progressio de metastasi ¢, Aquestes troballes su-
ggereixen la implicacio de les cel-lules innates d'alerta
activades per les cel-lules dendritiques vives infectades
amb BCG per inhibir el creixement de carcinoma de

bufeta | proporcionar un possible mecanisme de tera-
pia intravesical de BCG. Un estudi recent va avaluar el
risc de desenvolupar cancer de pulmo en pacients amb
cancer de bufeta “°. Curiosament, entre els pacients
amb TCC de bufeta no mdscul infiltrant, la mortalitat per
cancer de pulmao representa un risc significatiu. Alguns
autors suggereixen que en els pacients amb cancer de
bufeta ha de ser considerada la deteccio del cancer de
pulmoé mitiangant protocols 0.

En aquest estudi, proporcionem suport a la hipotesi que
el ligant NKG2D s'expressa en la majoria (> 70%) en les
mostres de cancer de bufeta. Aquesta expressié associa-
da amb una aparent disminucié de la regulacio de NKG2D
en TIL, i probablement afectada per citotoxicitat mediada
per cellules intoxicades (per exemple, fum de cigarrets)
exposades a cél-lules urotelials. Com una forma de tumor
epitelial clarament associat amb el tabaguisme cronic,
aquest estudi suggereix que els organs extrapulmonars
estan relacionats amb la immunitat innata i els cigarrets
son perjudicials. Els limfocits de tumors infiltrants son pre-
sents al teixit tumoral revelant una baixa regulacié del re-
ceptor NKG2D. Aguestes caracteristiques immunopatolo-
giques s'associen a llarg termini amb els resultats clinics
en pacients amb cancer de bufeta que suggereix gue el
sistema NKG2D-MICA podria representar un mecanisme
comu immunopatologic involucrat en la historia natural de
les neoplasies pulmo i bufeta.

Agquest estudi té limitacions. Malgrat el nombre limitat de
participants, aquest estudi va tenir el poder suficient per
documentar una associacio estadisticament significativa
entre I'expressio de MICA i mortalitat per cancer, espe-
claiment el causat pel cancer de bufeta. Aquesta troba-
lla suggereix que l'efecte protector és tal que es pot de-
mostrar fins i tot en una petita serie de casos. No obstant
aixo, considerem que cal desenvolupar més estudis per
avaluar la consistencia d’aguesta associacio en altres po-
blacions. A més, una mida de mostra més gran es ne-
cessitaria per avaluar la relacio entre I'expressio de MICA
i altres resultats (per exemple, la recaiguda del cancer de
bufeta) i el seu impacte sobre la mortalitat total. Finalment,
la informacié sobre 'habit de fumar es va obtenir de les
histories cliniques | no podem excloure la possibilitat de
biaix de classificacio.

Conclusio

'expressio del potent lligant NKG2D i de MICA i una apa-
rent regulacio a la baixa del receptor NKG2D en limfocits
de tumors infiltrants son evidents en mostres de cancer
de bufeta. Lexpressio de MICA va mostrar avantatges
significatius de supervivencia en el cancer de bufeta. Es
possible pensar en un potencial terapeutic en el cancer
urotelial mitiancant la manipulacio biologica de les vies re-
lacionades amb la MICA-NKG2D.
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Resumen

Fundamentos: A partir de la actual crisis econémica se ha acrecentado el debate sobre la idoneidad del modelo de competen-
Cias sanitarias en Espana

En este contexto, el objetivo del presente trabajo es analizar los cambios de productividad de los sectores hospitalarios de las co-
munidades autonomas, consideradas en dos grupos (las comunidades cuyas competencias en salud fueron transferidas antes de
2002 y las comunidades en las que dichas competencias fueron transferidas en 2002), durante el periodo previo a la culminacion
de transferencias (1997-2001) y durante el periodo posterior (2002-2007)

Métodos: Aplicacion del indice de Malmaquist para los dos preiodos considerados utilizando como variables el capital, el trabajo,
la actividad y la calidad de los servicios sanitarios construidas cada una de ellas a partir de un total de 29 indicadores para cada
una de las 17 CCAA.

Resultados: |La productividad de los sectores hospitalarios durante el periodo 1998-2007 crecio un 0,4% en las comunidades
cuyas competencias en salud fueron transferidas antes de 2002 vy decrecio un 0,5% en las deméas. Las diferencias en la evolucion
de la productividad de ambos grupos de comunidades auténomas se evidencian durante el periodo 2002-2007.
Conclusiones: Los descensos de productividad en los sistemas de salud con competencias transferidas desde 2002 —en con-
traposicion a los ascensos de las comunidades que mas tiempo llevan gestionandola- pueden indicar que existe un coste inicial
de organizacion y dotacion del nuevo sistema.

Palabras clave: productividad; indice de Malmauist; servicios de salud hospitalarios; diferencias regionales.

Abstract

Background: The current economic crisis has increased the debate on the suitability of the health competency model in Spain.
To analyse the productivity changes within the Hospital system in the diferent spanish regions, in two groups (regions where health
competences were transferred before 2002 and regions where these competences were transferred at the beginning of 2002)
during the period prior to the completion of transfers (1997-2001) and during the subsequent period (2002-2007)

Methods: Use of Malmquist Index with the following variables: capital, labour, activity and quality of healthcare services, each
constructed from a total of 29 indicators for each of the 17 regions.

Results: The productivity in the hospitals during the period 1998-2007 grew by 0.4% in the regions where health competences
were transferred before 2002 and it decreased by 0.5% in the other group. The differences in the evolution of the productivity ofor
both groups of regions became evident during the period of 2002-2007.

Conclusions: The decrease in productivity in the healthcare systems where competences were transferred after 2002 —as oppo-
sed to the rise in the regions that have been managing it for a longer period— may indicate that there is an initial cost for organizing
the new system.

Key words: productivity; Malmaquist index; hospital health services; regional differences.
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Introduccion

El sector sanitario es uno de los principales componentes
de la economia de los paises desarrollados. El porcentaje
del producto interior bruto (PIB) que los paises mas de-
sarrollados dedican al gasto sanitario se ha duplicado en
los Ultimos cuarenta afos y en Espana alcanzo en el afo
2009 el 9,5% del PIB.

La asistencia especializada, con y sin internamiento,
basicamente llevada a cabo en los hospitales, supu-
S0 en 2007 un gasto de 45.000 millones de euros vy
constituye, si se le suma el gasto farmacéutico inducido
por ella, en torno a los dos tercios de la financiacion del
sector sanitario?,

Las competencias en salud corresponden a cada co-
munidad autdnoma desde el traspaso de las funciones
y los servicios, gue hasta entonces asumia la Adminis-
tracion General del Estado. La primera comunidad au-
tonoma en asumir las competencias del INSALUD fue
Catalunya en el afio 1981, posteriormente se anadirian
Andalucia (1984), Pais Vasco (1988), Valencia (1988),
Galicia (1991), Navarra (1991) y Canarias (1994). En las
10 restantes, operaron con las competencias traspasa-
das desde 2002,

De esta forma, cada comunidad autdnoma administra sus
recursos (profesionales, instalaciones y tecnologia) para
poder atender a la actividad hospitalaria y a la demanda
de una mejor calidad en la prestacion del servicio. No hay
gue olvidar que la mision esencial de todos los servicios
sanitarios es “producir salud”; bien sea salvando vidas,
curando enfermedades, disminuyendo discapacidades o
paliando sufrimiento de los ciudadanos.

La actual crisis econdmica ha avivado mas que nunca el
debate sobre la necesidad de hacer reformas estructu-
rales en el ambito sanitario, generando propuestas que
afectan a las competencias en salud de las comunida-
des auténomas °.

En este sentido, reviste importancia estudiar en qué me-
dida ha cambiado la asignacion de recursos sanitarios de
las comunidades autdnomas antes y después del tras-
paso de competencias y, de esta manera, estudiar la efi-
cienciay los cambios de productividad del sector sanitario
entre las regiones de Espana al analizar el periodo pre y
post-competencial.

De hecho, durante las dos Ultimas décadas la evaluacion
en la asignacion de recursos en el sector sanitario ha
dado una amplia bibliografia, que arranca con los trabajos
de Lopez-Casasnovas y Wagstaff 4,

Diversas técnicas han sido usadas para calcular la eficien-
cia y los cambios de productividad en el campo sanita-
rio. Los dos métodos mas utilizados son el enfoque de

la frontera estocéstica y el andlisis envolvente de datos.
Una revision de la literatura se encuentra en Puig-Junoy
y Dalmau °y, més recientemente, Rubio Gonzélez et al®.

La mayor parte de estos trabajos en Espana se han fo-
calizado en la eficiencia entre unidades hospitalarias pero
también existen articulos que comparan sistemas hospi-
talarios autonomicos "€, Asimismo, se estudio la eficiencia
en atencion primaria entre los centros de salud pertene-
cientes a CCAA con y sin competencias transferidas®.
Desde esta perspectiva, las comunidades autdnomas
constituyen el eje del modelo surgido a partir de la Ley
General de Sanidad de 1985, de modo que el SNS se
configura como el conjunto de los servicios de salud de
las comunidades auttnomas'®, entendidos como unida-
des de produccion y gestion.

A nivel internacional, existen asimismo diversos estudios
sobre la eficiencia de los servicios de salud comparando
paises o regiones, concretamente respecto a los siste-
mas de salud de los paises de la OCDE ', la de 191 pai-
ses pertenecientes a la OMS 2, los servicios hospitalarios
de las provincias de Turquia ¢, la de 17 areas de salud en
Grecia ' 0 la de los servicios de salud de las 12 provin-
clas de la costay las 17 del interior de China en el periodo
posterior a la reforma del sector sanitario™.

En este marco, el objetivo de este estudio es analizar los
cambios de productividad de los sectores hospitalarios
de las comunidades auténomas, tratados como unidades
productivas, considerados en dos grupos (las comunida-
des cuyas competencias en salud fueron transferidas an-
tes de 2001 y las comunidades en las que dichas compe-
tencias fueron transferidas a finales de 2001), durante el
periodo previo a la cuminacion de transferencias (1997-
2001) y durante el periodo posterior (2002-2007).

Material y métodos
Metodologia

Las medidas tradicionales de productividad o de
eficiencia como los ratios simples entre productos y
recursos constituyen medidas parciales. Esto hace que
puedan proporcionar indicaciones equivocadas sobre
el nivel de productividad cuando se analizan de forma
aislada. En cambio, el andlisis de frontera proporciona
una medida global, determinada de forma objetiva vy
numérica del valor de la productividad o de la eficiencia
gue permite una ordenacion de las organizaciones segun
su distancia a la frontera eficiente, y que no pueden
proporcionar otros enfoques’®.

Por ello, en este trabajo se ha medido la eficiencia y los
cambios de productividad en los sistemas hospitalarios
de las comunidades autonomas espanolas durante los
periodos 1997-2001 y 2002-2007 mediante la técnica
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de frontera Malmquist-DEA'". El indice de Malmaquist
permite medir como varia la productividad global de la
unidad productiva -también llamada productividad total
de los factores (PTF)- y descomponer dicha variacion
de la productividad en cambios debidos al progreso
tecnoldgico y cambios de eficiencia técnica.

El cambio de eficiencia representa la cercania a la
frontera de posibilidades de produccion de los sistemas
hospitalarios de las comunidades auténomas ocurrido
entre dos periodos, mientras que el cambio técnico
representa el desplazamiento relativo de la frontera entre
ambos periodos. Asi, considerando y, = (3, Varse-- Vs )
y x, =(x,,x,,...X, ) 10s vectores de output e input del
sector hospitalario de la comunidad auténoma i, el
cambio de la PTF de Malmquist entre el periodo t v el
periodo t+1 se define como'®;

dy(x..7.0) i (500 v)
dé(xt’y/‘) d(;+l(xt’yt)

y representa la productividad del punto de produccion
x.,v.,) respecto a punto (x,y ); donde d(x,y,)
es la funcion de distancia a la frontera de la comunidad
autbnoma i en el periodo ¢, d™(x,,3.4) s la funcion
para el periodo t+1, d!(x,,y.,) mide la variacion
proporcional méaxima de outputs de la comunidad
autbnoma i necesaria para hacer posible la combinacion
X, €n relacion con la tecnologia del periodo t,
d(x,y,) mide la variacion para la combinacion x,,y,
en relacion con la tecnologia del periodo ¢+1.

1/2

mO(yHl’le’yl’xt) =

Para obtener cada uno de los 4 elementos que
componen la PTF de Malmauist (m, ), se debe resolver
un programa lineal para cada uno de ellos, con las
matrices de las varlables de output (Y) e input (X,),
respectivamente, de las N comunidades auténomas.
Asi, por elemplo, la distancia d:(x,,y,) en el periodo t,
suponiendo rendimientos variables a escala, se puede
obtener a través del siguiente programa lineal:

[d(; (xt ’yt )}1 = maXA,H 6
sujeto a,

-0y, +Y =0,
x,-XA=0,
NI'A=1,

A=0

donde @ es un escalar que representa el grado de
eficiencia respecto a la frontera eficiente, X,y ¥, son los

vectores de inputs y outputs de la comunidad auténoma
i, X,y Y, representen las matrices de inputs y outputs,
A es un escalar y el vector N1 representa un vector de
unos del total de unidades.

Andlogamente, se estiman las otras distancias d;“(x,, y,)
,di(x.,v.,), d*(x,,.). Seha utlizado el programa

DEAP (Data Envelopment Analysis Program) version 2.1
para calcular los indices de productividad'™.

Datos

Los datos utlizados en este estudio provienen de la
estadistica SIESCRI (Estadistica de Establecimientos
Sanitarios con Régimen de Internado) vy de los
‘Indicadores clave del Sistema Nacional de Salud”,
ambas fuentes de datos pertenecientes a los sistemas
de informacion del Ministerio de Sanidad, Politica Social
e lIgualdad®®?'. También se utiizaron datos de los
apartados de demografia y salud del Instituto Nacional
de Estadistica.

La literatura ha usado diversos indicadores para medir
la eficiencia y los cambios de productividad hospitalaria.
Respecto a los inputs de capital habitualmente se
consideran el nimero de camas, el nimero de servicios
ofertadados o los activos de capital. Del input trabajo,
es comun el uso de personal, sanitario y/o no sanitario,
sea en numero o coste?. En lo que concieme a los
resultados, basicamente todos se refieren a actividad y
escasamente se ha usado el output calidad?.

La técnica Malmquist DEA es adecuada cuando se
introducen un numero relativamente pequeno de
variables en relacion con las unidades productivas.
Dado que en nuestro caso el numero de unidades
(comunidades autonomas) es escaso, para captar
la complejidad de los sistemas hospitalarios se han
obtenido 4 indices compuestos (capital, trabajo,
actividady calidad), a partir de laagregacion de diferentes
indicadores. Asi, el niumero de unidades productivas en
relacion con el nimero de inputs y outputs esta en linea
con lo recomendado por la literatura®. En el Anexo se
exponen tanto los indicadores utilizados como la forma
de agregacion de 10s mismos.

En la Tabla 1 se muestra la evolucion de los indices
construidos para las comunidades auténomas agrupadas
en aquellas gue se le transfirieron las competencias antes
de 2001 (Grupo ) y en aquellas que se las transfirieron
a finales de 2001 (Grupo ll), considerando los periodos
1998-2001 y 2002-2007.
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Tabla 1. Crecimiento de los inputs y outputs

indice de Calidad 1,2% 3,8%
0,021) 0,023)
indice de Actividad 1,4% 1,6%
0,012 (0,008)
indice de Trabajo 2,3% 4,0%
(0,010) (0,011)
indice de Capital 1,4% 0,5%
(0,023) 0,013)

2,9% 1,2% 4,4% 3,3%
(0,019) (0,019) (0,029) 0,021)
1,6% 0,4% 1,4% 1,0%
(0,008) (0,010) (0,010) (0,009)
3,6% 2,1% 4,4% 3,7%
(0,009) (©.076) (©0.014) ©0.013)
0,8% 1,3% 1,8% 1,6%
0,012) 0,018) (0,033) (0,028)

Fuente: Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad y elaboracion propia.

Nota: Entre paréntesis, desviacion estandar.

Se observa, en primer lugar, respecto a los outputs,
como el indice de calidad aumentd mas intensamente
que el indice de actividad, aunque de forma desigual en
los dos grupos considerados. Asi, mientras que en las
comunidades del grupo Il el crecimiento medio en calidad
triplicod el crecimiento en actividad, en las del grupo | se
experimentd un incremento méas moderado en calidad
pero mas intenso en actividad. Respecto a los inputs, el
indice de trabajo crecié sensiblemente por encima al indice
de capital, y el crecimiento de ambos factores productivos
fue mas intenso en las comunidades del grupo I,

Resultados

Los resultados de la aplicacion del modelo Malmauist
DEA a partir de los inputs (capital v trabajo) y outputs
(actividad y calidad) para cada una de las comunidades,
muestra como el crecimiento medio de la PTF de los
sectores hospitalarios durante el periodo 1998-2007 fue
del 0,4% en las regiones del grupo |, mientras que en
las del grupo Il se experimentd un descenso del 0,5%
(Tabla 2).

Por periodos, la trayectoria de la PTF fue divergente.
Mientras que durante la etapa 1998-2001 la
productividad total de los factores en ambos grupos
permanecio nula o practicamente nula, en el periodo
2002-2007 ésta aumento en las comunidades del grupo
I a un ritmo del 0,7% de media anual y, al mismo tiempo,
disminuy® un 0,9% en las comunidades del grupo II. Por
tanto, los notables aumentos de los outputs hospitalarios
durante el periodo 2002-2007, se obtuvieron a partir
de un incremento méas intenso de los inputs en las
comunidades del grupo Il que las del grupo |.

Desagregando los cambios en la productividad total de los
factores, en cambios de eficiencia y cambio técnico, en
el grupo | ésta no cambid durante el periodo 1997-2001,
y durante el periodo 2002-2007 se observd un aumento
de la eficiencia media del 1,2% pero acompanada de
una disminucion del 0,5% de la tecnologia.

En las comunidades del grupo I, durante el periodo
1997-2001 la disminucion del 0,3% de la eficiencia fue
compensada por el aumento en la misma magnitud de la
tecnologia, mientras que entre 2002 y 2007 la tecnologia
cayo un 1,1% v la eficiencia aumenté levemente (0,2%).

Tabla 2. Crecimiento de la Productividad total de los factores, la Eficiencia técnica y el Cambio técnico

Productividad total 0,1% 0,7%
de los factores (0,007) (0,007)
Cambio técnico 0,1% -0,5%
(0,008) (0,007)
Cambio de eficiencia 0,0% 1,2%
(0,010) (0,010)

Fuente: Elaboracion propia.
Nota: Entre paréntesis, desviacion estandar.

0,4% 0,0% -0,9% -0,5%
(0,005) (0,007) (0,006) (0,008)
-0,2% 0,3% -1,1% -0,5%
(0,006) (0,008) ©0.012) (0,009)
0,7% -0,3% 0,2% 0,0%
(0,008) (0,007) (0.015) ©0.010)
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Discusion

Se han examinado los cambios de productividad de los
sectores hospitalarios de las comunidades auténomas,
consideradas en dos grupos: las comunidades cuyas
competencias en salud fueron transferidas antes de
2001 y las comunidades enlas que dichas competencias
fueron transferidas a finales de 2001, durante el periodo
previo a la culminacion de transferencias (1997-2001) v
durante el periodo posterior (2002-2007).

Durante el periodo 1997-2001 se observan escasos
cambios de productividad, tanto en las comunidades del
grupo | como las del grupo Il. Sin embargo durante el
periodo 2002-2007 se dan trayectorias divergentes, con
aumentos de la productividad de las regiones del grupo
| —debido a que las ganancias de eficiencia superaron
la caida del cambio técnico- frente a un retroceso de
la productividad de las del grupo Il —con una caida del
cambio técnico superior al 1%.

La reduccion de las fronteras de posibilidades de
produccion asociadas al cambio técnico en el segundo
periodo puede ser provocada por los cambios
organizativos a raiz del traspaso de competencias,
dando paso a una nueva estructura productiva que
necesita un proceso de adaptacion por parte de los
agentes implicados. En este sentido, en las regiones del
grupo | cayo el cambio técnico en menos de la mitad que
las del grupo |I.

Sin embargo, durante el periodo 2002-2007 se han
producido ganancias de eficiencia, especiamente en las
comunidades del grupo I, mejorando la gestion de los
recursos disponibles y aproximandose a la frontera de
posibilidades de produccion.

Con todo, las caidas de productividad que se observan
en las regiones del grupo Il durante el periodo 2002-2007
frente a las del grupo | (Figura 1), pueden ser debidas a
una menor dotacion de capacidad productiva instalada.
Asi, las comunidades del grupo |, al tener consolidados
Sus sistemas de salud, pudieron incrementar su output
hospitalaria tanto como las del grupo Il sin tener que
aumentar tan intensamente los inputs para su produccion.
En este sentido, es especialmente relevante observar
como las del grupo |, partiendo de una dotacion de capital
relativamente elevada (infraestructuras, equipamientos,
tecnologia,...), solo necesitaron aumentar su input
capital durante el periodo 2002-2007 un 0,5% de media,
casi una cuarta parte del aumento calculado para las del
grupo .

Desde diversos ambitos se han puesto de relieve las
ventajas de la descentralizacion de competencias en
materia sanitaria, al aumentar el dinamismo, la innovacion
sanitaria y la mejora de la gestion, aunque también
parece haber ido ligada a un aumento de los costes
administrativos (CES, 2010).

A Var 1998-2001
= \ar 2002-2007

Indice Capital —————»
PTE —
i

Indice Capital ———————»——

Indice Calidad
Indice Trabajo
Indice Calidad
Indice Trabajo

Variacion %
o -
Indice Actividad ——————»

Indice Actividad ~—#—1

Grupo ll{Transferencias desde
enero 2002)

Grupo I{Transferencias antes
de 2002)

Figura 1. Crecimiento de la Productividad total de los factores (PTF),
Capital, Trabajo, Actividad y Calidad.

Fuentes: Elaboracion propia y Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad

Sin embargo, hay que tener en cuenta que las
comunidades del grupo | tienen, la mayoria de ellas,
un tamafio mas grande que las del grupo Il'y por tanto
pueden haberse beneficiado de economias de escala, lo
que redundaria en mejoras en la eficiencia en la gestion
de los recursos. Aunque sin duda, el establecimiento
de un marco eficaz de coordinacion sanitarla entre
comunidades autdnomas, permitifa aprovechar las
ventajas de escala, sin tener que renunciar a las ventajas
de la descentralizacion.

Por Ultimo, los resultados obtenidos se deben considerar
con la cautela que obligan las propias limitaciones de
la técnica Malmauist-DEA aplicada. Asi, esta técnica
es muy sensible a la presencia de outliers, aungue la
utilizacion de indicadores compuestos permite mitigar
en gran medida dicho inconveniente. No obstante, se
debe tener en cuenta que al tratarse de una técnica no
paramétrica, no es posible evaluar la precision de los
resultados obtenidos, de manera que el error aleatorio
se mide como si fuera ineficiencia.

Anexo. Construccion de indicadores compuestos

La mayoria de los indicadores compuestos utilizados
asumen que deben resumir varios y diferentes aspectos
de un fendbmeno no necesariamente relacionados
entre si y la seleccion de los indicadores esta sujeta
a una valoracion relativamente subjetiva por parte del
investigador®®, Asi, se han considerado 27 indicadores
catalogados como claves por el Sistema Nacional de
Salud para cada una de las 17 comunidades autbnomas
durante los periodos 1997-2001 y 2002-2007.
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En la figura 2 se muestran los indicadores que se han
usado v las areas homogéneas en las que se han ido
agrupando.

Se agregan hasta obtener 4 indicadores, 2 outputs
(actividad y calidad) y 2 inputs (trabajo vy capital). Los
indicadores se han agregado de diferente forma. Por
una parte, el indice de actividad hospitalaria (Am) se
ha calculado agregando los distintos actos de actividad
hospitalaria  (principalmente  consultas, — urgencias,
estancias y cirugia) ajustados por el nimero de unidades
ponderadas asistenciales (UPAs). Estas ponderaciones
son las utiizadas por el Ministerio para calcular las
UPAs?,

Previamente las estancias se han ponderado por su
complejidad, medida a partir de los grupos relacionados

con el diagnostico (GRD) para cada comunidad
auténoma.
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Figura 2. Indicadores y sus agrupaciones en Capital, Trabajo,
Actividad y Calidad.

Fuentes: Estadistica de Establecimientos Sanitarios con Régimen de Internado
(Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad:MSSSI); Barémetro
Sanitario 2010 (MSSSI); Indicadores Clave del Sistema Nacional de Salud, Base
de Datos INCLASNS - BD (MSSS]); Indicadores Sociales 2010, Andlisis Sociales
(Instituto Nacional de Estadistica); Indicadores de Salud: Mortalidad por causas
relacionadas con la calidad del sistema sanitario (MSSS).

Notas: Los indicadores de mortalidad evitable y valoracion global del sistema
son proxies de la actividad realizada en los hospitales y suponen la gran mayoria
de recursos consumidos (humanos, tecnoldgicos, de material sanitario de alto
coste o de infraestructuras) por el sistema.

Respecto a la calidad (@, ), se ha obtenido a partir de
considerar la calidad percibida (Q,, ), la calidad infanto-
obstétrica (Q,,,) y la calidad en la atencion ( @, ).

Los indicadores parciales se han transformado a partir
del siguiente indice:

Ex. _
i \x =X
1

max/,j it

(A1)

.’t,. =
o X, X

ig-1,j wast,i . Nming,j

Donde X; ;. ; representa el valor gue toma un determinado
indicador j=(1,2,...k,...N), en la region i en el periodo
temporal t, X, €s el valor maximo que toma el
indicador en el periodo ty x,;,, el valor minimo.

De este modo, en primer lugar la calidad percibida se mide
a partir de la valoracion por parte de los ciudadanos del
sistema sanitario general (Q,,, =1,,, ); la calidad infanto-
obstétrica se obtiene a partir de la media aritmética de
los indicadores transformados de mortalidad infantil,

mortalidad perinatal y tasa de cesareas ( 0. _72[‘” )

S |
y la caldad en la atencion esta compuesto por
indicadores parciales cuidados médicos, por un lado,
y por el otro accidentes cerebrovasculares, diabetes,
aparato circulatorio, tumores malignos, hernia inguinal
y apendicitis, procesos éstos dos Ultimos de baja
mortalidad tedrica. S/

i,
(0, -2

Finalmente, el indicador de calidad general se obtiene
promediando las 3 areas de calidad.

En segundo lugar, respecto a los recursos, el factor
trabajo (L;,) se ha construido a partir de considerar el
nimero total de médicos, enfermeras y técnicos de
cuidados, por habitante, con cualquier tipo de contrato,
ponderandolos de acuerdo con el peso medio que cada
colectivo contribuye al factor trabajo global. Para ello
se han considerado los costes medios relativos como
pesos medios asignado a cada uno de los colectivos
para cada comunidad autonoma y para el periodo 1997 -
2007 (0,51 al colectivo médico, 0,31 a las enfermeras y
0,19 a las técnicas en cuidados).

3
ijlt Joit

Jj=1

Donde W; ;, es el peso de cada colectivo j = (médico,
enfermera, técnicas en cuidados) para cada region i en
cada periodo ty /,,, es el numero de profesionales para
cada colectivo j para cada region i en cada periodo t.

Para construir el factor capital (K, ), se ha promediado el
indicador de capacidad instalada en el hospital (ndmero
de camas y quirdfanos: KG,, ) y el asociado con la alta
tecnologia (RM, TAC, hemodmammas salas RX, equipos
de litotricia, de angiografia, gammacamara, bombas
de cobalto y aceleradores lineales: KT, ), siguiendo la
misma secuencia gue para los indicadores de calidad
(es decir, transformar los indicadores parciales a partir de
(A.1) y agregarlos a partir de la media aritmética).
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Resumen

Se realiza un estudio transversal en 1016 trabajadores de Baleares de distintos sectores de actividad. Se analizan variables socio
demograficas, laborales y de riesgo cardiovascular y se valora su relacion con satisfaccion laboral empleando andlisis univariante
y multivariante. Observamos que se relacionan directamente con el nivel de estudios e inversamente con la estabilidad laboral. No
se han encontrado relaciones entre satisfaccion laboral y los parametros de salud estudiados.

En base a los resultados, consideramos que la medicina del trabajo podria tener un papel fundamental en la prevencion de factores
psicosociales con la ayuda de programas de promocion de la salud encaminados a mejorar la satisfaccion laboral.

Palabras clave: Satisfaccion laboral, riesgo cardiovascular.

Abstract

We performed a cross-sectional study in 1016 balearic workers from different sociodemographic sectors. Occupational and
cardiovascular risk variables and its relationship with job satisfaction were analyzed, using univariate and multivariate analysis. We
observed a direct relationship of our findings with the educational level and an inverse relationship with job stability. No relationships
were found between job satisfaction and health parameters.

Based on the results, we believe that occupational medicine could have a role in the prevention of psychosocial factors with the

help of programs of health promotion aimed at improving job satisfaction.

Key words: \Work satisfaction, cardiovascular risk.

Introduccion

Los factores sociales y ambientales, si bien no son los
determinantes principales en la aparicion de patologias
en el ser humano, si se pueden constituir en moduladores
que favorecen su aparicion o agravan su posterior
evolucion y desarrollo.

Durante la vida laboral, que por otra parte, supone un
tercio de la vida de las personas en las sociedades
occidentales, los trabajadores estan sometidos a
diferentes factores de riesgo de los denominados
ambientales o sociales y de los que sin duda el estrés es

uno de los méas debatidos y que potencialmente puede
influir de forma muy importante en su salud, no solo en la
psiquica, sino también en la fisica.

Las condiciones de trabajo pueden erosionar los niveles
de satisfaccion laboral percibida por el trabajador como
factor subjetivo, e incluso llegar a dafiar directamente la
salud de los empleados. Las nuevas practicas de trabajo
y los rapidos avances tecnoldgicos, con la incorporacion
de tecnologlas cada vez mas sofisticadas y que
requieren de una mayor especializacion al empleado,
estan cambiando la naturaleza de muchos puestos de
trabajo. A menudo, los sistemas de trabagjo se estan
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volviendo més inflexibles y automatizados, dejando al
empleado con menos control sobre su carga de trabajo
y con menos independencia para desarrollarlo. A esto
se anade que muchas organizaciones apuestan por
reducir la plantilla en general y la plantilla de personal fijo
en particular, aumentando con ello la inseguridad en el
empleo. Todos estos aspectos podrian tener un impacto
negativo sobre los niveles de satisfaccion laboral vy
calidad de vida profesional, y por consiguiente, repercutir
negativamente sobre la salud del trabajador.

En los gobiernos de muchos paises industrializados se
esté legislando para que las organizaciones acepten una
mayor responsabilidad, consecuencia del impacto que
sus préacticas de gestion del trabajo estan teniendo en
la salud de sus trabajadores, vy de forma secundaria, se
implican cada vez un mayor nimero de empresarios con
el desarrollo de acciones formales en polfticas de gestion
de personal y control de los factores determinantes de
estrés laboral, con el objetivo de realizar una prevencion
lo méas precoz y evitar situaciones conflictivas posteriores
de repercusion en la empresa y en los trabajadores.

En las dos Ultimas décadas se ha desarrollado un
considerable esfuerzo en investigacion sociolaboral
intentando relacionar los aspectos psicosociales del
trabajo con la salud de las personas. Asi, diferentes
estudios que se comentaran con posterioridad, han
valorado de forma especifica los niveles de estrés laboral
y su repercusion en la salud de los trabajadores que
lo sufren, sin embargo, son escasos los estudios que
relacionan la salud con otros parametros psicosociales,
igualmente importantes, como la satisfaccion labora.

Se necesita, a nuestro entender, poder concretar
algo mas estas relaciones y por ello realizar estudios
sisteméaticos, exhaustivos y con una muestra amplia de
poblacion laboral que aborde esta posible relacion de
factores psicosociales especfficos con la salud y, para
ser mas concretos, con la salud cardiovascular.

Dentro de estos factores, consideramos que la
satisfaccion laboral (SL) es un importante parametro,
puesto que se relaciona directamente con el buen
desempefo del trabajo, la obtencion de mejores
resultados y una elevada productividad. La satisfaccion
laboral guarda relacion también con todos los ambitos de
la vida, incluida una mejora en el nivel de salud de forma
genérica y que se pudiera concretar en una disminucion
en los factores de riesgo cardiovascular.

En la actualidad, no existe una definicion unanimemente
aceptada sobre el concepto de SL Asi, por ejemplo,
Locke (1976) la define como “estado emocional positivo
0 placentero resultante de la percepcion subjetiva de las
experiencias laborales de la persona” ', y para Muchinsky
(2000) es “el grado de placer que el empleado obtiene de
su trabajo” 2. De esta forma, afirman que un trabajador se

siente satisfecho con su trabajo cuando a raiz del mismo,
experimenta sentimientos de bienestar, placer o felicidad®,
Como se indica en la Figura 14 de manera gréfica,
las circunstancias y caracteristicas del propio trabajo
y, las individuales de cada trabajador, condicionaran la
respuesta afectiva de éste hacia diferentes aspectos
del trabajo. Asi vemos que en la satisfaccion laboral
influyen circunstancias laborales, como el trato con los
companeros vy jefes, supervision, grado de autonomia,
responsabilidad, etc. y circunstancias personales,
que son las que acabaran determinando los umbrales
personales de satisfaccion e insatisfaccion; aspectos
como su estado de salud, asf como la propia historia
personal y profesional, la edad o el sexo, la formacion,
etc. Todo esto va a ir delimitando las expectativas del
tralbajador, respecto a las areas personales vy laborales,
las cuales a su vez, condicionaran los umbrales de lo
que el trabador espera con lo que realmente obtiene y
teniendo como consecuencia una mayor o menor SL.

Circunstancias Circunstancias

personales del trabajo

+ +

Balance entre lo obtenido
y lo esperado

4

Satisfaccion - Insatisfaccion

Figura 1. Variables que inciden en la satisfaccion. *

Personas y método

Se realiza un estudio observacional, transversal vy
multicéntrico en las areas de Ibiza, Mallorca y Formentera.
El reclutamiento de los sujetos se llevd a cabo
aprovechando 1os reconocimientos  médico-laborales
iniciales y periddicos de vigilancia de la salud desde enero
de 2008 a diciembre de 2009 realizado por 4 médicos
del trabajo, en los que se les explicaba la finalidad del
estudio y sus caracteristicas y se solicitaba la participacion
voluntaria del trabajador.

El tamano muestral fue de 1016 trabajadores de Mallorca,
Ibiza y Formentera, en los que hubo 380 hombres, 636
mujeres con un rango de edades de 16 a 69 anos, en el
periodo de enero de 2008 a diciembre de 2009.

Los datos de caracter sociodemografico y laboral se
recogieron mediante entrevista clinica realizada por
personal sanitario de los servicios de prevencion (médicos/
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enfermeros). Todos los trabajadores participantes en el
estudio rellenaron un cuestionario de salud.

Se estudiaron las siguientes variables sociodemograficas:
Edad, sexo y estado civil.

Las variables laborales estudiadas fueron las siguientes:
el nivel de estudios (sin estudios primarios, estudios
primarios, diplomados v licenciados), el tipo de contrato
(fijo, interino-eventual vy fijo discontinuo), cambio de
empleo, discordancia (entendiendo por discordancia que
el trabajador por su nivel de formacion esté trabajando
en una categoria profesional mayor 0 menor que la que
deberia por dicha preparacion), antigliedad en el puesto
de trabajo, pluriempleo, el sector laboral de actividad
(salud, servicios y administracion publica) v el turno.

Las variables de salud estudiadas fueron las siguientes:
tabaquismo, indice de masa corporal (IMC), porcentaje de
grasa corporal, parametro de cintura y determinaciones
analiticas (glucosa, colesterol total, HDL-colesterol y LDL
colesterol y triglicéridos).

Se estudiaron también las siguientes variables clinicas:
Hipertension arterial, diabetes, sindrome metabdlico
(NCEP ATP-ll) y el riesgo cardiovascular (segin el
modelo  Framingham calibrado para la poblacion
espafnola, mediante el modelo REGICOR vy segin el
modelo SCORE).

Para determinar la satisfaccion laboral se emplea la
Escala General de Satisfaccion (Overall Job Satisfaction)
desarrollada por Warr, Cook y Wall 5 validado para la
poblacion espafiola.

El cuestionario es auto administrado y emplea una escala
tipo Likert de 15 ftems. Se ha de indicar el grado de
satisfaccion con cada item, yendo de muy insatisfecho
a muy satisfecho.

Satisfaccién laboral y variables socio demogréficas.

Esta escala permite la obtencion de tres puntuaciones:
Satisfaccion extrinseca

Satisfaccion intrinseca

Satisfaccion general, que es la suma de las dos
anteriores.

Es una escala aditiva en la que la puntuacion total se
obtiene con la suma de los resultados marcados por los
encuestados en los quince ftems.

El andlisis estadistico se realizd6 con el paguete
estadistico SPSS-V.'°, Se realizd en primer lugar un
analisis descriptivo de las distribuciones de frecuencias
de las variables cualitativas y las medidas de tendencia
central y variabilidad para las variables cuantitativas
(medias, desviaciones estandar y rangos). Para estudiar
la asociacion entre variables cualitativas se Utilizd la
prueba de ji cuadrado. Para estudiar la asociacion entre
varlables cuantitativas (la mayorfa en este estudio) se
utilizo el test de la T-Student en la comparacion de medias
para datos independientes Finalmente para obtener un
andlisis predictivo se realizd un andlisis de regresion
lineal mdltiple con p de inclusion 0,05 y de exclusion
de 0,1. Consideramos una diferencia estadisticamente
significativa cuando p<0,05.

Resultados

En una primera fase realizamos un andlisis univariante
analizando cada una de las variables estudiadas tanto
socio demogréficas como de salud y su relacion con la
satisfaccion laboral.

Para no resultar demasiado prolijo en la presentacion de los
datos, ya que serfan méas de 60 tablas comparativas decidimos
explicar los resultados elaborando 2 tablas resumen.

Los resultados de la significacion estadistica del anélisis
univariante de la satisfaccion laboral y su relacion con las
variables sociodemograficas vy laborales la podemos ver
en la tabla 1°.

Tabla 1. Significacion estadistica de satisfaccion laboral en variables socio demogréficas y laborales®

SATISFACCION LABORAL

Interna

Externa Total

Edad Si

no no

Sexo no

no no

Estado civil no

no no

Nivel estudios si

si si

Tipo contrato si

no si

Discordancia no

no no

N° cambios empleo no

no no

Antigliedad empresa si

si si

Antigliedad puesto si

si si

Pluriempleo si

no si

Sector laboral si

si si

Turno si

no si

Estrés si

si si
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Satisfaccion laboral y variables de salud.

Tabla 2. Significacion estadistica de satisfaccion laboral en variables de salud®

SATISFACCION LABORAL

Interna Externa Total
Percepcioén salud si si si
Tabaco no no no
Alcohol no no no
Ejercicio fisico no no no
IMC no no no
Grasa corporal no no no
Diabetes no no no
Colesterol no no no
RCV Framingham no no no
Sindrome Metabdlico no no no
Perimetro cintura no no no

Representamos  las  significaciones estadisticas del
estudio univariante de la satisfaccion laboral con las
variables de salud en la tabla 2°.

Al realizar un andlisis de regresion lineal mditiple con el
objetivo de detectar aquellas variables, del total de las
analizadas, las gue mejor predicen la satisfaccion laboral
en nuestra muestra los resultados sefalan que existen
cuatro variables que cumplen con este objetivo.

Observamos que de todas las variables que presentan
significacion estadistica la que tiene una mejor correlacion
es la calidad de vida laboral (beta=0,47, t=13,4;
p<0.001), seguida del estrés (beta=0.47, 1=13.4,
pP<0.007). Los datos completos de todas las variables
implicadas se presentan en la tabla 3°.

Discusion

Una blsgueda exhaustiva en diferentes bases de
datos médicas no nos ha permitido ningdn trabajo
de investigacion en que se aborde la relacion entre
la satisfaccion laboral y el riesgo cardiovascular en su
sentido mas amplio (Framingham, REGICOR, SCORE,...)
0 bien mediante la determinacion de diferentes
parametros relacionados como perimetro de cintura,
grasa corporal, IMC o perfil lipidico.

Un analisis de las mismas bases de datos nos ha
permitido encontrar algunas publicaciones que valoran la
relacion existente entre la satisfaccion laboral con algunos
parametros concretos relacionados tanto con el riesgo

cardiovascular como con variables sociodemograficas y
laborales, aunque de forma tangencial en la mayoria de
los casos por lo que el nimero de articulos final es muy
reducido.

La gran diversidad de variables contempladas en
nuestro estudio hace imposible que podamos comparar
nuestros resultados de forma global con los obtenidos
con otros investigadores, aungue si de forma individual
con aquellos factores que si han sido analizados con
otros grupos.

Este hecho realza la originalidad de nuestro trabajo y nos
permite poner las bases para estudios posteriores en
estas u otras publicaciones.

Con objeto de simplificar y clarificar los datos obtenidos
vamos a centramos en la relacion existente entre las
variables sociodemogréficas, laborales y de salud con la
satisfaccion laboral.

Satisfaccion laboral y variables sociodemogréficas 'y
laborales.

En nuestro estudio, tanto en el uni como en el
multivariante, los trabajadores con mayor nivel educativo,
es decir, los universitarios presentan unos valores de
satisfaccion laboral total mas elevados, estos datos
coinciden con diferentes estudios” ® 9v1°y difieren de los
obtenidos por otros investigadores'' ¥ 2, Estos pueden
estar relacionados con el mayor nivel de ingresos y el
mayor control de estos profesionales sobre su trabajo.

En el resto de variables sociodemogréaficas en ninguno
de los casos se observan diferencias en los valores
obtenidos en los diferentes grupos ya sea en los analisis

Tabla 3. Variables predictoras de satisfaccion laboral seglin el modelo de regresion lineal mdltiple®

ANALISIS MULTIVARIANTE EN SATISFACCION LABORAL

Variable Beta t Significacion
Calidad de vida profesional 0,47 13,4 < 0,001
Siegrist E/R -0,32 -9,2 < 0,001
Estudios 0,133 2,846 0,005
Situacioén laboral 0,103 2,218 0,027
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univariantes o0 multivariantes, estos datos nos permiten
excluir la edad vy el sexo como factores que influyan en
los niveles de satisfaccion laboral.

En las variables laborales encontramos que las Unicas
diferencias estadisticamente significativas, tanto en
el estudio uni como multivariante, aparecen segun el
tipo de contrato. Se observa que los trabajadores con
mayor estabilidad en el empleo tienen valores inferiores
de satisfaccion laboral (tanto total como intrinseca), esto
podria estar relacionado con la sensacion de seguridad
en el empleo que otorgaria un valor mas relativo al trabajo
como fuente de efectos beneficiosos para el trabajador.

La mayoria de variables laborales presentan diferencias
en el estudio univariante que luego no se ven refrendadas
en el multivariante, asi vemos que:

- Segun antigledad en el empleo o en el puesto
los trabajadores méas veteranos tienen unos
niveles de satisfaccion laboral menores que el
resto 1o que podra indicar un cierto nivel de
cansancio o aburrimiento con el trabajo.

- Los trabagjadores pluriempleados presentan
mayor nivel de satisfaccion laboral, Esto podria
relacionarse con un mayor nivel de ingresos de
estos trabajadores.

- TJuno de trabajo. Se observan mayores
niveles de satisfaccion laboral en el grupo de
trabajadores con tuno partido.

- Sector laboral.  Los menores  valores
de satisfaccion en los trabajadores de
la administracion  publica  podrian  estar

relacionados con el gran porcentaje de los
mismos que presentan contratos estables de
trabajo y valores de antigliedad mas elevados.

Cuando valoramos la discordancia entre formacion
académica vy puesto de trabajo observamos que en
aguellas personas en las que existe, los valores de
satisfaccion laboral son menores aungue las diferencias
no son estadisticamente significativas debido a las
diferencias en el nimero de trabajadores en cada grupo
(994 frente a 22). Esto puede guardar relacion con el
esfuerzo realizado por el trabajador en su formacion que
no se ve acompanado de un puesto acorde a la misma
ni en cuanto a contenido ni en cuanto a remuneracion.

Satisfaccion laboral y variables de salud.

En nuestro trabajo Unicamente hemos encontrado
diferencias estadisticamente significativas, y solo en el
univariante, entre la satisfaccion laboral vy la percepcion
de salud. Estos resultados coinciden con los estudios
de ofros autores™™ v 5 En todos ellos la buena
percepcion de salud estéa relacionada directamente con
la satisfaccion laboral. Estos datos apoyan la hipotesis de
gue cuanto mejor sea la salud fisica de la persona mejor
podra afrontar su trabajo y mejor sera su percepcion del
mismo.

Medicina Balear 2013; 28 (2): 29-34
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Resumen

Diversas hierbas, plantas y especias han sido importantes instrumentos de la medicina tradicional y, a veces, de la magia. Antes
de la generalizacion de los medicamentos elaborados de forma industrial, solian prescribirse remedios compuestos por hierbas,
muchos de ellos de probada eficacia, que han sido redescubiertos y utilizados en nuestros dias.

En la actualidad, la ciencia nos ofrece informacion contrastada sobre los efectos beneficiosos que las especias pueden suponer
en determinadas patologias y las bondades médicas que se apuntan en el horizonte de la ciencia.

Culturas orientales, como la India o la China, llevan afios incorporando experiencias en esta linea de estudio. Se realiza en este
trabajo una recopilacion de algunas de estas publicaciones, dejando abierto el campo a futuros investigadores occidentales y
especialmente espanoles, sobre las opciones terapéuticas que ofrecen las especias vy las plantas; un camino donde nuestra
experiencia es aln escasa.

Palabras clave: Plantas Medicinales, usos medicinales de las hierbas, usos para la salud de las especias.

Abstract

Various herbs, plants and spices have been important tools for traditional medicine and sometimes magic. Before the widespread
use of industrially manufactured drugs, very common remedies, made out of heros were prescribed, many of them with proven
efficacy that have been rediscovered and used nowadays.

Today, science offers contrasted information on the beneficial effects that spices may represent for certain pathologies and their
potential medical benefits that might arise in the horizon of science.

Eastern cultures, such as India or China, spent years incorporating their experiences in this line of study. This work represents
a compilation of some of these publications, leaving the field opened to future researchers, westen and especially Spanish, on
potential treatment options offered by spices and plants, a path where our experience is still limited.

Key words: Medicinal plants, herbal medicine use, hers spices health benefits.
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Introduccion

El término especia suele aplicarse a las partes duras, como
semillas y cortezas, de las plantas aromaticas nativas de
las regiones tropicales de Asia y de las Molucas, en Indo-
nesia, llamadas también islas de las Especias. También re-
ciben el nombre de especias numerosas hierbas, gue son
en realidad las hojas fragantes de plantas herbaceas, mu-
chas de ellas nativas de regiones templadas. En términos
generales se asocia el concepto de especia a productos
de origen vegetal utilizados en forma pulverizada.

Ademas de usarse como medio para conservary mejorar €l
sabor de los alimentos, las hierbas y especias han sido im-
portantes instrumentos de la medicina tradicional y, a veces,
de la magia. Antes de la generalizacion de los medicamen-
tos elaborados de forma industrial, solian prescribirse reme-
dios compuestos por hierbas, muchos de ellos eficaces,
que han sido redescubiertos vy utilizados en nuestros dias.

Se denominan plantas medicinales aquellas cuyas par-
tes o0 extractos se utilizan como drogas 0 medicamentos
para el tratamiento de alguna afeccion o enfermedad vy
ancestraimente se han usado tanto en tratamientos para
personas, como para atender las enfermedades de los
animales. La parte de las plantas utilizada para tales fi-
nes se conoce de forma genérica y popular como droga
vegetal y puede ser suministrada en presentaciones di-
versas: capsulas, comprimidos, cremas, elixir, decoccion,
infusion, jarabe, pomada, tintura, y unguento, entre otras.

El uso de drogas vegetales para curar males y enferme-

Tabla 1. Clasificacion de las familias mas importantes

dades o bien para reducir los sintomas y trastornos que
algunas provocan, no es un hecho reciente, sino que,
muy por el contrario, su Uso se remonta a la prehistoria
y sin duda ha sido una altermativa ampliamente difundida
a través del tiempo y muy presente en la mayorfa de las
culturas que forman parte del mundo.

La industria farmacéutica actual, apoyada por los avan-
ces tecnologicos, se ha basado con frecuencia en estos
usos y conocimientos tradicionales a la hora de elaborar
y sintetizar parte de los farmacos que se producen. Este
proceso contindia vigente en el momento actual, con nue-
vOs aportes y aplicaciones de utilidad en el tratamiento de
patologias nuevas o preexistentes.

En algunas ocasiones es la planta entera la que puede
llegar a tener un valor medicinal, si bien lo mas habitual
es que se utilice solo una parte de ella: hojas, semillas,
flores, cortezas vy raices, donde se concentran los com-
puestos activos utilizables de las mismas. Su forma de
aplicacion puede variar, aunque lo mas frecuente es la
infusion o coccién de principio activo disuelto en agua,
dando origen a una tisana. De esta manera se utilizan la
tila, la pasionaria o el café. Otras plantas requieren distin-
tas formas de uso, como puede ser a través de tinturas,
ingeridas 0 masticadas, inhalando el humo que produce
su combustion o mediante aplicacion topica.

Entre las especias y plantas o hierbas mas conocidas v,
para facllitar la identificacion de cada familia y el nombre
con el que comdnmente es conocida, se muestra en la
Tabla 1 una descripcion de las mas habituales:

FAMILIA/GENERO NOMBRE COMUN
Aliaceas echalote

Apiaceae alcaravea, comino, pergjil
Brassicaceae berro

Cesalpiniaceas (caesalpiniaceae)

canafistula, codocoypu de Chile, hojasén, huevos de iguana, mutuy o alcaparra de la India,
retama, sen, sen de Alejandria, sen de la India, sen de Espana

Compuestas (compositae) estragdn (dragoncillo)

Cristaceas (cristaceae) romerillo

Cruciferas mostaza, Brassica o col silvestre, ricula

Cupresaceas (cupr eae) enebro

Fabaceae tamarindo, regaliz

Iridaceas (Iridaceae) azafran

Labiadas ajedrea, albahaca, albahaca labiada norteamericana, romero, orégano, salvia comun, serpol, tomillo
Lamiaceas melisa o toroniil

Lauraceas (Lauraceae) canela

Lauraceas (Lauraceae) laurel

Liliaceae (Liliaceas). cebollino

Liliaceas (liliaceae) ajo

Magnoliaceas (Magnoliaceae). anis estrellado

Mentha hierbabuena, menta, poleo

Mezcla especias curry, aj
Miristicaceas (Myristicaceae) nuez moscada
Myrtaceae clavo
Orégano orégano
Orquidaceas (orchidiaceae) vainilla

Padaliaceas (Pedaliaceae) sésamo o ajonjoli

Palmaceas [clelele)

Papaveraceas semillas de amapola

Piperaceas (piperaceae)

cayena, pimentdn, chile, guindillas, pimienta, kava, pimientos

Umbeliferas (umbelliferae)

granos de anis, cilantro, eneldo, hinojo

Zingiberaceas (Zingiberaceae)

cardamomo, jengibre, arrurruz de la India, clrcuma, papagayos, arbol de los viajeros, ave del paraiso, banano
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Objetivos

1. Realizar una revision en la bibliografia médica y en la
base de datos de referencia (Pub-Med) de las especias,
hierbas v plantas medicinales y su peso especifico refleja-
do en la literatura cientifica.

Tabla 2. Descriptor de busqueda y su equivalente en castellano

Descriptor Término en castellano
Allium ajo

Allium ascalonicum echalote

Allium schoenoprasum cebollino
Anethum graveolens eneldo
Artemisia dracunculus estragon
Brassica col sivestre/semillas de mostaza
Capsicum pimienta
Capsicum annum grosum morrén rojo o verde
Capsicum annun rojo comun
Capsicum annun longum rojo

Capsicum frutescens ajf

Capsicum frutescens tabasco
Capsicum frutescens guindillas
Cardamom cardamomo
Carum carvi alcaravea

Cassia canafistula
Cassia acutifolia sen

Cassia hispidula hojasen

Cassia nicaraguensis huevos de iguana
Cassia reticulata retama

Cassia senna codocoypu de Chile
Curry spice curcumin curry
Cinnamomum canela

Cocos CoCco

Colchicum azafran
Coriandrum sativum cilantro/culantro
Crocus azafran
Cuminum comino
Curcuma arruruz de la India
Curcuma longa curcuma

Eruca Sativa rdcula
Foeniculum vulgare hinojo
Glycyrrhiza glabra regaliz
Hellianthemum lavandulifolium romerillo

lllicium vernum anis estrellado
Juniperus enebro

Laurus nobilis laurel

Melissa officinalis melisa

Mentha arvensis menta japonesa
Mentha pulegium poleo

Mentha rotundifolia menta

Mentha sativa hierbabuena
Mentha spicata sandalo, hierbabuena
Musaceae banano
Nasturtium officinale berro

Ocimum canum albahaca
Origanum orégano
Pimpinella anis

Piper methysticum kawa/kava

Piper nigrum pimienta negra
Ravenala madagascariensis arbol de los viajeros
Rosmarinus officinalis romero

Salvia officinalis salvia

Satureja planta de ajedrea
Sesamum $esamo
Strelitzia reginae ave del paraiso
Syzygium aromaticum clavo
Tamarindus indica tamarindo
Thymus tomillo

Vanilla planifolia vainilla

Wasabi wasabi

Zingiber officinale jengibre

2. Valorar mediante esta revision cuales son los usos prin-
cipales que de ellas se hace en medicina y su utilidad vy
vigencia en la actualidad.

3. Realizar una revision bibliografica comentada de algunas
de las mas recientes publicaciones cientfficas sobre los
usos médicos de especias, hierbas y plantas.

Métodos

Se realiza una busqueda bibliografica en Pub-Med, base
de datos gratuita de referencia de textos/publicaciones
de literatura cientffica en biomedicina y ciencias de la sa-
lud.

Se recurre para ello a palabras clave contenidas en di-
chas publicaciones, solas 0 asociadas a otras u otros
conceptos. Se apoya esta blsqueda mediante descrip-
tores Desh Descriptores en Ciencias de la Salud, crea-
dos para servir como lenguaje Unico en la indizacion de
articulos de revistas cientificas, libros, anales de congre-
s0s, informes técnicos, y otros tipos de materiales, asi
como para ser usado en la blusgueda y recuperacion
de asuntos de la literatura cientifica en las fuentes de
informacion disponibles en la Biblioteca Virtual en Salud.
Son palabras o expresiones del lenguaje utilizadas por
el constructor del tesauro para designar los conceptos
representativos del documento y las preguntas utilizadas
por el indizador.

En el caso que agui nos ocupa, para realizar la blUsqueda
bibliografica sobre un concepto tan genérico como es
el de la utilizacion de las especias, hierbas y plantas en
medicina y salud, las opciones que el Desc nos ofrece
son multiples, por lo que nos circunscribimos a las que
hemos considerado mas representativas del conjuntoy a
las asociaciones que nos han parecido de mayor interés
siguiendo nuestro propio criterio personal,

Resultados

La Tabla 2 recoge los descriptores utilizados vy su corres-
pondencia con el término en lengua espafiola. La Tabla
3 muestra las publicaciones encontradas en Pub-Med
sobre cada una de las especias y sus usos en medicina,
el nimero de publicaciones y afios primero vy Ultimo de
aparicion de estas publicaciones. Es elevado el nimero
de publicaciones que constan en la base médica de re-
ferencia consultada, destacando entre ellas las dedica-
das a allium, zingiber, cUrcuma o artemisia.

En la Tabla 4 se muestran las publicaciones médicas
que constan en la base de datos Pub-Med sobre las
utilidades dadas en medicina a determinados tipos de
especias, asi como el primer y Ultimo afo de aparicion
de dichas publicaciones. Se aprecia que son mucho
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mas cuantiosas las publicaciones existentes en relacion
con los efectos beneficiosos para la salud y de utilidad
en medicina de las plantas medicinales, con mas de
17.000 publicaciones, superando ampliamente al nime-
ro de articulos referidos a las especias, sin duda apoya-
das por una mayor tradicion, especialmente en algunos
paises orientales.

Las publicaciones que tratan los efectos beneficiosos
para la salud de las especias se centran en su potencial

antioxidante y en su actividad frente a determinados tipos
de infecciones, si bien son objeto de interés los efectos
metabdlicos y antinflamatorios que pueden aportar.

Llama la atencion igualmente la incorporacion de estas
sustancias en la investigacion médica en temas de tanta
actualidad como el cancer o las enfermedades neuro-
degenerativas vy, de forma especial, de la enfermedad
de Alzheimer, todavia muy en sus comienzos pero de
indudable interés futuro.

Tabla 3. Publicaciones en Pub-Med sobre las especias y sus usos en medicina

Términos de busqueda

Numero de publicaciones

Anos primero y ultimo

Allium 533 1954-2011
Zingiber officinale 397 1976-2011
Curcuma longa 379 1954-2011
Artemisia dracunculus 368 1959-2011
Spices 224 1946-2011
Brassica 222 1946-2011
Cassia 207 1965-2011
Thymus vulgaris 188 1972-2011
Piper methysticum 178 1974-2011
Melissa officinalis 167 1965-2011
Ocimum 119 1969-2011
Cocos 111 1963-2011
Capsicum 105 1963-2011
Crocus sativus 85 1986-2011
Origanum majorana 73 2000-2011
Glycyrrhiza glabra 63 1980-2011
Cinnamomum zeylanicum 62 1974-2012
Cassia senna 52 1969-2011
Rosmarinus officinalis 50 1991-2012
Salvia officinalis 48 1998-2011
Juniperus 43 1964-2012
Piper nigrum 40 1982-2011
Foeniculum vulgare 36 2002-2011
Pimpinella anisum 35 1964-2011
Sesamum 32 2000-2011
Tamarindus indica 30 1991-2011
lllicium verum 28 1964-2011
Syzygium aromaticum 27 1991-2011
Carum carvi 23 1973-2011
Allium schoenoprasum 22 2000-2011
Cuminum 22 1989-2011
Curry spice curcumin 22 2001-2011
Mentha spicata 22 1999-2011
Origanum vulgare 22 2003-2011
Musaceae 20 2002-2011
Satureja 20 1991-2011
Coriandrum sativum 19 1996-2011
Laurus nobilis 17 1995-2011
Cardamom 14 2001-2010
Capsicum frutescens 13 1996-2008
Mentha pulegium 12 2003-2011
Mentha arvensis 10 1985-2011
Nasturtium officinale 9 1990-2011
Allium ascalonicum 8 1989-2008
Anethum graveolens 8 1982-2009
Eruca Sativa 5 2008-2010
Wasabi 3 1991-2007
Mentha sativa 2 2010-2011
Planifolia 1 2006

Revision bibliografica comentada

En la revision bibliografica que se ha llevado a cabo, desta-
can las investigaciones realizadas en los Ultimos afios sobre
la utilidad v al papel de las hierbas y especias en salud. Las
propiedades antioxidantes de hierbas y especias adquieren

relevancia a la vista de su impacto en la modificacion oxida-
tiva de las lipoproteinas de baja densidad y en su influencia,
por ello, en el desarrollo de la aterosclerosis.

Se considera nivel lll-3 de evidencia cientffica (National
Health and Medical Research Council [NHMRC] levels
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Tabla 4. Publicaciones en Pub-Med sobre los usos dados a las especias, hierbas y plantas en medicina y en salud

spices and antinflammatory efects 109 1984-2010
spices and xenobiotic effects 9 1995-2010
spices and obesity effects 11 2006-2011
spices and neurodegenerative disorders effects 14 2000-2011
spices and hipertension effects 9 2005-2011
spices and diabetes effects 31 1983-2010
spices and antioxidant effects 295 1974-2011
spices and antifungal effects 28 1980-2011
spices and antimicrobial effects 129 1972-2011
spices and alergy effects 4 2000-2010
spices and cancer preventive effects 14 1995-2010
spices and metabolic effects 39 1981-2011
spices and tumorigenesis inhibition effects 6 1994-2004
spices and heart effects 13 1965-2010
spices and inmunomodulatory effects/activity 6 2007-2010
spices and inmunomodulatory activity 4 2009-2010
herbs spices 245 1965-2012
herbs spices health benefits 10 2002-2011
herbs spices medicine benefits 4 2006-2010
herbs spices toxicit 14 1994-2011
herbal medicine 17422 1946-2011
herbal medicine use 17422 1946-2011
herbal medicine diabetes 621 1985-2012
herbal medicine cancer 1974 1973-2011
herbal medicine constipation 89 1985-2011
herbal medicine pregnanc 415 1976-2012

of evidence) gue el consumo medio de un diente de agjo
(0 equivalente) al dia puede tener un efecto reductor del
colesterol de hasta un 9%. Se considera nivel lll-1 de evi-
dencia cientifica que 7,2 g de extracto de ajo envejecido
se ha asociado con un efecto anticoagulante (estudios
in vivo), asi como con una modesta reduccion en la pre-
sion arterial (una disminucion aproximada del 5,5% en la
presion arterial sistdlica).

Se han estudiado una serie de compuestos bioactivos
presentes en hierbas y especias en cuanto a sus pro-
piedades anticancerigenas en animales, pero el desafio
consiste en integrar este conocimiento para determinar
si los efectos se pueden observar también en los seres
humanos.

La investigacion sobre los efectos de hierbas y especias
en la salud mental debe distinguir entre el deterioro cog-
nitivo asociado con el envejecimiento v los efectos agu-
dos de la funcion psicolédgica y cognitiva. Hay evidencia
de nivel Iy Il para el efecto que algunos suplementos de
hierbas tienen en la funcion psicoldgica y cognitiva.

Existe una evidencia cientifica muy limitada respecto a
los efectos de las hierbas y de las especias en diabetes
tipo 2. La mejor evidencia parece estar en el efecto del
ginseng sobre la glucemia, si bien su base se centra en
pocos estudios y requerira de mas investigaciones en
los anos venideros, en particular el estudio de sus efec-
tos en los patrones de consumo cronico.

Recientemente, esta adquiriendo un creciente interés el
uso de estas sustancias como alternativas al uso de an-
tinflamatorios no-esteroides en el tratamiento de la infla-

macion cronica, donde la investigacion se esta centran-
do en el uso de extractos de alimentos. Hay evidencia de
nivel Il para el uso del jengibre en el proceso de mejoria
del dolor en la rodilla artritica, sin embargo, la mejoria
obtenida hasta el momento es modesta v la eficacia del
tratamiento de jengibre se clasifica por debajo del obte-
nido con ibuprofeno. Seran necesarias investigaciones
futuras para valorar las implicaciones en salud publica
y en dietética. En las recomendaciones para la ingesta
de alimentos contenidas en la guia australiana para una
alimentacion saludable, aln no estan incluidas las pro-
puestas relativas a hierbas y especias. Se ha de consi-
derar en el futuro la posibilidad de incluir recomendacio-
nes mas explicitas sobre qué lugar deben ocupar en una
dieta saludable. Ademéas de estos efectos mencionados
como antioxidantes y otras propiedades, las hierbas y
especias pueden ser utilizados en las recetas de cocina
para reemplazar parcial o totalmente ingredientes menos
deseables, tales como sal, azlcar y grasas saturadas,
consumiendo por ejemplo adobos y aderezos, platos
salteados, guisos, sopas, curries y cocina de estilo me-
diterraneo. Los platos de verduras y opciones vegeta-
rianas pueden ser mas apetecibles si se preparan con
hierbas y especias’.

Recientemente se han identificado efectos terapéuticos y
preventivos de la clrcuma sobre varias células diana mo-
leculares. Las semillas de alholva, se consideran una fuen-
te rica en fibra soluble y se utilizan en la cocina india, con
efectos de reduccion de la glucosa en sangre y de los lipi-
dosy pueden ser utilizadas como un adyuvante alimentario
en el tratamiento de la diabetes. Del mismo modo el gjo,
la cebolla y el jengibre se han encontrado efectivos para
modular favorablemente el proceso de carcinogénesis?.
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La actividad antioxidante de especias como los clavos
de olor, la canela, la pimienta, el jengibre, el ajo, la menta
y la cebolla, o la mezcla de especias como: el jengibre,
la cebolla vy el ajo; la cebolla y el jengibre, el jengibre
y el ajo, utiizadas en dietética sugiere que, ademas de
impartir sabor al alimento, poseen ventajas potenciales
para la salud mediante la inhibicion de la peroxidacion
de lipidos®.

Otro de los aspectos méas debatidos es la capacidad
antibacteriana de algunas plantas o especias. En gene-
ral, los componentes antibacterianos presentes en las
plantas son labiles al calor y si bien todas las especias
probadas han mostrado cierto efecto frente a bacterias,
todas perdieron sus actividades antibacterianas tras de
20 minutos a 100 grados centigrados®,

Estos efectos antibacterianos fueron detallados en un
estudio realizado en Australia con cincuenta y seis ex-
tractos etandlicos de diversas partes de 39 plantas que
se utilizan en la medicina tradicional aborigen de Australia
y que fueron investigados por sus actividades antibacte-
rianas frente a cuatro gérmenes Gram positivos (Bacillus
cereus, Enterococcus faecalis, Staphylococcus aureus
y Streptococcus pyogenes) y cuatro Escherichia coli
Gram-negativas (, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas
aeruginosa y Salmonella typhimurium) y demostraron
que se observaba inhibicion del crecimiento significativo
en cultivos incubados en presencia del extracto después
de de 1 h para B. cereus, E. faeccalis y S. aureus y 2 h
para S. pyogenes®.

Algunos de los estudios mas recientes se han basado
en determinar la presencia de actividad antibacteriana en
los extractos crudos de algunas de las plantas medicina-
les de uso comun en Malasia: Andrographis paniculata,
Vitex negundo, Morinda citrifolia, sarmentosum Piper, vy
Centella asiatica, frente a cinco cepas de especies de
bacterias: Staphylococcus aureus resistentes a meticili-
na (MRSA), Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumo-
niae, Pseudomonas aeruginosa y Escherichia coli y que
mostraron actividad hacia la P. aeruginosa. A. paniculata
se muestra como el mas potente. Este hallazgo consti-
tuye una base para futuros estudios sobre la deteccion
de las propiedades antibacterianas de los extractos de
plantas locales medicinales®.

Las especias pueden desempenar un papel esencial como
agentes anti-inflamatorios en nuestra dieta, actuando como
activadores PPAR, y mejorar la sensibilidad a la insulina, ac-
tuar sobre la dislipemia y contrarrestar el aumento de peso.
Los efectos de la inflamacion crénica causada por la obe-
sidad se contrarrestan por esta accion y, en consecuencia,
son capaces de reducir la progresion de las enfermedades
asociadas con la inflamacion cronica’.

Las hierbas en las que se hace mayor hincapié, son
algunos de los remedios mas utilizados y cubren una

amplia gama, incluyendo las hierbas con flores, frutas y
bayas, raices y rizomas, y hongos. Para ayudar a aportar
un nuevo nivel de control de calidad en la produccion de
extractos de hierbas, se incorpora el uso de la espec-
trometria de masas v la tecnologia de huellas dactilares
guimiométricas en la autenticacion de las hierbas. Como
la necesidad de la promocion de salud eficaz, asequible
y con tratamiento eficaz, se incrementa de forma paralela
al aumento de poblacion que envejece, existe también
una creciente demanda de un riguroso control cientifico
de los medicamentos herbarios®.

Méas recientemente, se han elaborado nuevas estrate-
gias para promover los sistemas antioxidantes endoge-
nos y han sido identificadas vias diferentes implicadas
en la respuesta al estrés oxidativo. En paralelo se estan
generando compuestos capaces de regular al alza es-
tas vias y probado en modelos animales con Alzheimer
y en pacientes humanos. Esta regulacion al alza en la
expresion de genes antioxidantes con efectos benefi-
ciosos en ratones, esta generando esperanza para abrir
futuras vias en el tratamiento de la Enfermedad de Al-
zheimer y otras enfermedades neurodegenerativas del
presente siglo®.

Debemos resenar finalmente, dentro de los efectos me-
dicinales de las especias, su capacidad antialérgica,
avalada cientificamente por trabajos como el de Moha-
med GG en 2010, realizado en Egipto para investigar
las condiciones que conducen a la eliminacion de las
aminas biogénicas a través del sistema modelo. Algunos
aditivos naturales como es el caso de la glucosa, las
especias, leche, vainilla, fécula, el jugo de naranja, &aci-
do ascorbico y acido citrico, mostraron un efecto eficaz
sobre la desaparicion de la histamina y tiramina. Al estu-
diar el efecto de algunos aditivos en aminas biogénicas,
se encontrd que el tomate mostrd una disminucion de
las concentraciones de histamina y tramina mediante la
adicion de especias. La fresa y platano mostraron una
clara disminucion en las concentraciones de histamina y
tiramina mediante el tratamiento con acido ascorbico. El
tratamiento del mango con leche condujo a un aumento
del nivel de histamina mientras que la leche con el cho-
colate dio como resultado el aumento tanto de las con-
centraciones de histamina, como de tiramina. Queda de
esta forma un camino abierto a futuras investigaciones
en esta linea de trabajo™.

En un estudio realizado en un subgrupo de pacientes
con reacciones alérgicas al apio crudo o alimentos cru-
dos y cocinados, el apio sigue siendo alergénico inclu-
so después del tratamiento térmico prolongado (76.07
min/100 grados Centigrados) y deja patente que el apio
es alergénico como especia en pacientes con alergia al
apio crudo y que las células RBL sensibilizadas al apio
crudo con IgE de ratdn pueden servir como herramienta
Util para la deteccion de la posible alergenicidad en los
productos que contienen apio'.
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Conclusiones

Las publicaciones referidas a los efectos médicos de di-
VErsas especias, se cuentan por cientos y, en algunas de
ellas por miles, lo que habla del interés que despiertan
y de su potencial uso como apoyo en el tratamiento o
prevencion de algunas de las patologias mas frecuentes.

Demostrar los beneficios de los alimentos por medios
cientificos sigue siendo un reto, especialmente cuando
se compara con los estandares aplicados para la eva-
luacion de los agentes farmacéuticos. Los productos
farmacéuticos son compuestos de bajo peso molecu-
lar, utilizados en su forma purificada y concentrada. Los
alimentos se consumen en combinacion, en cantida-
des relativamente grandes y en condiciones altamente
socializadas. El verdadero reto no consiste en probar si
alimentos tales como hierbas y especias tienen bene-
ficios para la salud, sino en la definicion de cuales son
estos beneficios vy el desarrollo de los métodos para
poder exponerlos por medios cientificos. Dentro de los
aspectos culturales, destaca el lugar de hierbas y es-
pecias en la dieta, que debe ser considerado mediante
una revision que incluya los beneficios para la salud.
Esto implicaria una redefinicion dentro de la categoria
de alimentos vy la forma en que los beneficios pueden
ser vistos e investigados. La investigacion puede cen-
trarse en la identificacion de sustancias bioactivas pre-
sentes en hierbas y especias, 0 en sus propiedades
como un alimento completo, y / o establecerse en el
contexto de una cocina dietética.

En muchos casos, sus efectos aln se tratan en el terre-
no de las hipdtesis vy requeriran de posteriores estudios
para poder incorporarse al arsenal cientffico y a la medi-
cina occidental basada en la evidencia, pero sin duda
constituyen un punto de partida a consultar por cualquier
investigador interesado en estos temas.

Se puede postular como directriz para el futuro, puesto
que varias enfermedades metabdlicas y trastornos dege-
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Se presenta el caso de un varon de 79 afos con una neoplasia de prostata diseminada, antecedentes de cardiopatia isquémica
y embolismo pulmonar reciente que presenta disnea progresiva de forma subaguda, ingresando en el hospital para estudio. Tras
completar el algoritmo diagndstico no se consigue detectar la causa de su disnea, falleciendo en el hospital. El caso se presenta

en el foro de las sesiones clinicopatologicas del Hospital Son Espases.

Palabras clave: neoplasia de prostata, microangiopatia trombadtica tumoral, disnea, tree in bud.

Abstract

The case is that of a 79 year old male affected by a disseminated prostatic neoplasm, isquemic cardiopathy and a recent pulmo-
nary embolism. He was addmited with progressive subacute dyspnea. After testing, there was no evidence about the etiology of

the dyspnea, dying at the hospital without certain diagnosis.

The case is discussed in the context of a clinico-pathologic general session at Hospital Son Espases.

Key words: prostatic neoplasm, tumor thrombotic microangiophaty, dyspnea, tree in bud.

Caso clinico

Varon de 79 anos sin alergias conocidas ni habitos toxi-
cos, con insuficiencia renal cronica estadio lll, cardiopatia
isgquémica con enfermedad de tres vasos revasculariza-
da quirdrgicamente con buen resultado, tromboembo-
lismo pulmonar acaecido un afo antes y carcinoma de
prostata en tratamiento hormonal trimestral, que ingreso
por disnea refractaria.

Situacién basal: totaimente independiente para las ac-
tividades basicas de la vida diaria y sin disnea habitual.
Tratamiento habitual: omeprazol 20 mg, prednisona 10

mg, sertralina 50 mg, clonazepam 0,5 mg, atorvastati-
na 40 mg, sildenafilo 25 mg ¢/8h, acenocumarol segun
pauta.

Enfermedad actual: tres meses antes del ingreso inicio
disnea progresiva hasta hacerse de minimos esfuerzos
en los Ultimos 20 dias. Refirid tos y expectoracion blan-
quecina desde 15 dias antes del ingreso que mejord
con tratamiento antibidtico. Negd ortopnea, edemas o
episodios de disnea paroxistica nocturna. Presentd dolor
lumbar de caracteristicas mecanicas de un afo de dura-
cion de intensidad fluctuante. Negd astenia, anorexia o
pérdida de peso reciente.
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Exploracién fisica: buen estado general, TA
172/77mmHg, afebril, saturacion de O, 91% con ca-
nula nasal de oxigeno a 2 litros. Tonos cardiacos rit-
micos, sin soplos. Murmullo vesicular conservado, sin
ruidos afadidos. Abdomen blando y depresible, no do-
loroso a la palpacion, con peristaltismo conservado; no
masas ni organomegalias. No edemas. Pulsos pedios
presentes. No se aprecia ingurgitacion yugular ni reflujo
hepatoyugular.

Pruebas complementarias:

Analitica: leucocitos 7'59-10° U/I, hematies 4,22-10° U/,
hemoglobina 11,7 g/dl, volumen corpuscular medio 83,4
fl, plaguetas 178.000 U/, tiempo de protrombina 14%,
urea 68 mg/dl, creatinina 1,65 mg/dl, Na 133 mmoal/l,
K 4,4 mmol/l, proteinas totales 59 g/I, albumina 31 g/l.
Hormonas tiroideas y PSA en rango de normalidad.

Radiografia de torax: sin alteraciones significativas
Gasometria arterial FiO2 desconocida: pH 7,41, pO,
69 mmHg, pCO, 32 mmHg, HCO, 21 mmHg.
Gammagrafia V/Q que aporta el paciente: defectos
subsegmentarios de perfusion en bases. Hipertension
arterial pulmonar.

AngioTC y TC abdominal: no defectos de replecion
sugestivos de TEP, dilatacion de arterias pulmonares
principales, engrosamiento de los bronquios segmenta-
ros y subsegmentarios ocupados por secreciones. Pa-
tron pulmonar nodular con aspecto tree-in-bud bilateral
inespecifico.

Varios nédulos pulmonares bilaterales inferiores a 5mm,
bien definidos, de caracteristicas infeterminadas. Infiltra-
do ¢seo difuso en la mayor parte de esqueleto visualiza-
do, compatible con metastasis.

Broncoscopia: traquea, laringe y arboles brongquiales
de aspecto normal. Muestras para microbiologia nega-
tivas y para anatomia patoldgica negativas para malig-
nidad.

Ecocardiografia transtoracica: auricula izquierda no
dilatada (22 ml/m?). Ventriculo izquierdo de tamafo vy
grosor parietal normal con funcion sistélica global y seg-
mentaria conservada (FE Teicholz 66%). Patron de lle-
nado mitral de onda A predominante, sin aumento de
las PTDVI (E/A 0.74, Ea 8 cm/s, E/Ea 6). Valvula mitral
de morfologia normal con minima IM protosistélica. Val-
vula Ao trivalva normofuncionante. Cavidades derechas
de tamafo normal con motilidad VD conservada. [T mi-
nima con gradiente VA de 24 mmHg. VCI no dilatada
con colapso inspiratorio > 50%. Ausencia de derrame
pericardico.

Evolucién: presentd evolucion térpida en planta de hos-
pitalizacion, progresando en la disnea hasta hacerse de
reposo pese a oxigenoterapia. En los Ultimos dias desa-
rrollé tos y expectoracion hemoptoica. Se decidid acti-
tud paliativa dadas las caracteristicas del paciente vy del
caso, siendo exitus a los pocos dias.

Discusion

Se trata de un varén inmunodeprimido por su edad avan-
zada, por su patologia de base, una neoplasia de pros-
tata diseminada, y en tratamiento cronico con esteroides
sistémicos.

El paciente consulta por una clinica de disnea cronica
progresiva de tres meses de evolucion sin presentar fie-
bre ni tos ni expectoracion ni semiologia de insuficiencia
cardiaca congestiva.

Existen datos que desconocemos acerca de su enfer-
medad neoplasica como la fecha del diagnostico, los
niveles de PSA, la histologia del tumor (escala de Glea-
son), la fecha de inicio del tratamiento hormonal vy el na-
dir de PSA alcanzado. Nos hubiese gustado conocer
la PCR, VSG, calcemia y fosfatasa alcalina dado que la
sospecha de malignidad debe hacerse por la coexisten-
cla de alteraciones radioldgicas como reaccion perios-
tica, presencia de lesiones liticas vy la integridad de la
cortical 6sea.

La disnea es un sintoma frecuente en el paciente on-
cologico con prevalencia de hasta el 50% en todos los
pacientes con neoplasias avanzadas'. Las causas impli-
cadas son multiples y con frecuencia pueden coexistir
en un mismo paciente?.

Se resumen los principales mecanismos etiopatogénicos
de la disnea en los pacientes oncoldgicos en la tabla 1

En nuestro caso el paciente no recibia ninguno de los
tratamientos senalados.

Dentro del grupo de las causas directas intratoracicas
relacionadas con el cancer destacamos la linfangitis car-
cinomatosa, entidad de mal prondstico con una supervi-
vencia media de dos meses®. Es importante la identifica-
cion de las lesiones primarias para iniciar un tratamiento
especifico que pueda mejorar la calidad de vida vy la
posibilidad de supervivencia. En el diagnostico se usan
pruebas de imagen como la TAC y el examen fibrobron-
coscopico, pero el diagndstico definitivo sera anatomo-
patoldgico*®, En nuestro caso las pruebas complemen-
tarias descartaron la linfangitis carcinomatosa, siendo las
muestras que se tomaron en el estudio broncoscopico
negativas para malignidad.

Como causa indirecta relacionada con el cancer tene-
mos que senalar la Enfermedad tromboembdlica venosa
(ETV) vy, dentro de ella, la Tromboembolia pulmonar (TEP)
por tratarse de una enfermedad de elevada incidencia
con una tasa de mortalidad sin tratamiento de aproxi-
madamente el 30%°. Su diagnostico es uno de los retos
mas dificiles para los clinicos por la escasa sensibilidad
(25%) vy especificidad (33%) de los signos y sintomas
gue presenta’. Por ello nos apoyamos en las pruebas
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Tabla 1

CAUSAS RELACIONADAS CON CANCER

TRATAMIENTO DIRECTAS INDIRECTAS CONCOMITANTES
- Farmacos: INTRATORACICAS EXTRATORACICAS |- Anemia -Cardiopatia:
« Amiodarona - Ocupacion - Ascitis tumoral - Isquemia aguda
« Nitrofurantoina Parénquima: a tension - Debilidad « Enfermedad valvular

- Radioterapia « Tumor primario
-Toxicidad QT:

« Adriamicina

« Metastasis
« Hemorragia alveolar

- Obstruccion
mecanica
Vias respiratorias:

« Metotrexato
« Bleomicina

- Gemcitabina

« Paclitaxel « Tumores primarios

« Adenopatias
mediastinicas

« Procarbazina

« Ciclofosfamida
- Patologia vascular

Mitomicina-C. s
y vasos linfaticos:

« Sindrome Vena cava
superior

« Embolia pulmonar
tumoral

« Linfangitis

complementarias gue nos ayudaran a confirmar o des-
cartar nuestra sospecha clinica. La TAC presenta una
sensibilidad del 83-90% vy una especificidad del 95%,
con un valor predictivo positivo (VPP), si hay concordan-
cia con la clinica, de un 96%°,

Nuestro paciente presentaba, como factores de riesgo
para desarrollar una TEP®, edad avanzada y un estado
procoagulante generado por su patologia neoplasica,
con una probabilidad clinica pretest baja segln las es-
calas de puntuacion de Wells'® y Ginebra'!, Se descar-
t6 este diagndstico por los resultados obtenidos en la
TCAR, donde no se observaron defectos de replecion
en las arterias pulmonares.

Diagnéstico diferencial:

Debido al cuadro clinico inespecifico que presentaba
nuestro paciente, y después de haber descartado las
principales causas de disnea en el paciente oncoldgico,
decidimos guiarmos para hacer el diagndstico diferencial
por los resultados obtenidos en la Tomografia Compu-
terizada de Alta Resolucion (TCAR), capaz de detectar
la enfermedad pulmonar en pacientes sintomaticos con
radiografia de térax normal y de evaluar la distribucion vy
la reversibilidad de la enfermedad pulmonar difusa, pu-
diendo alcanzar una sensibilidad del 95 % y una especi-
ficidad del 98% al 99 %2,

En nuestro paciente la TCAR objetivd un patron pulmonar
nodular inespecifico con aspecto de tree-in-bud bilateral,

« Hepatomegalia por
ocupacion tumoral

musculatura
respiratoria

« Disfuncion ventricular
sistdlica o diastdlica

- Inmunosupresion: | _ gpoc

« Infecciones

- Estado
procoagulante:

« TEP

El tree in bud (arbol en brote) es un patréon radioldgico
caracterizado por la aparicion, en la TAC, de nddulos
centrolobulillares conectados a estructuras lineales rami-
ficadas procedentes de un Unico tallo por impactacion
bronguial de moco, pus o sangre. Indica patologia del
lobulillo pulmonar secundario, sobre todo de la via aérea
distal que, en circunstancias normales, tiene un diametro
menor de 1T mmy no es visible en la tomografia compu-
tarizada, que solo puede mostrar los bronquios de mas
de 2 mm de diametro. Y, en segundo lugar, por afecta-
cion de la arteria centrolobulillar, siendo menos frecuente
(figura 1).

Septo

Vena Interlobular

pulmonar

Bronquiolo \

Centrilobular \

Arteria centrilobular

Es un patron inespecifico que se debe correlacionar con
otros signos radioldgicos y con las manifestaciones clini-
cas para conseguir un diagnostico’s,
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Principales patologias que desarrollan un patron tree in bud'®

Tabla 2
— Bacterianas: « Mycobacterium Tuberculosis
« M. Avium-intracellullare complex
« Staphylococcus Aureus
i « Haemophilus Influenzae
Infecciones
— Flngicas: « Aspergillus
— Viricas: « Cytomegalovirus
« Virus respiratorio sincitial
Enfermedades — Fibrosis quistica
Via aérea congénitas — Sindrome de Kartagener
periférica
Enfermedades — Bronquiolitis obliterante
idiopaticas — Panbronquiolitis difusa
Aspiracion
Inhalacion: — Humos toxicos y gas
Enfermedades — Aspergilosis alérgica broncopulmonar
inmunoldgicas
Enfermedades — Artritis reumatoide
del tejido — Sindrome de Sjogren
conectivo
— Mas frecuentes: « Céancer gastrico
P Embolia « Cancer mama
. pulmonar « Cancer pumon
centro-lobulillar
tumoral - ; - )
— Menos frecuentes: Higado, prostata, pancreas, hueso, ovario,
vejiga urinaria, cérvix, rifion, tumor de Wilms.

A. Via aérea periférica
A 1. Infecciones (causa mas comun del tree in bud)

I. Infecciones bacterianas:

a) Reactivacion de la Tuberculosis pulmonar (TB) por
Mycobacterium tuberculosis.

Para considerar un caso de TB existen unos criterios
clinicos necesarios, recomendados por el Centro Euro-
peo de Control de Enfermedades (ECDC) 'y aprobados
en diciembre de 2007 por el Comité de la Red Europea.

En cuanto a las pruebas complementarias, la radiografia
de térax es normal en un 5% de los pacientes afectados.
En la TCAR el hallazgo més frecuente es el patron cen-
trolobulillar con nodulillos de 2 a 4 mm, o lesiones linea-
les ramificadas (necrosis caseosa intra y peribronquiolar),
que es un patron caracteristico pero no patognomaonico.
Aparecen signos radiograficos en la TAC en el 72% de
los pacientes con enfermedad activa'®,

Nuestro paciente, debido a su edad, podia presentar
una mayor exposicion epidemioldgica, una clinica mas
larvada, un mayor riesgo de muerte por tuberculosis'® y
un patrén radioldgico compatible, si bien desconocemos
el antecedente de historia de infeccion primaria y todos
los cultivos microbioldgicos fueron negativos. Por lo tanto
estarfamos ante un caso posible 0 sospechoso.

Descartamos la tuberculosis endobronquial porque en el
90% de los casos existe una estenosis endobronquial
y su diagnoéstico es por broncoscopia'” asi como la in-
feccion por Mycobacterium avium-intracellulare porque,
Sl bien los pacientes ancianos presentan una mayor
afectacion sin relacion con enfermedades por tabaco vy
suelen ser frecuentes los sintomas inespecificos como la
tos seca, la fatiga, el malestar general v la disnea, espe-
rarlamos encontrar una mayor destruccion pulmonar por
su inicio insidioso. Ademés, al ser negativos los cultivos
para micobacterias no cumple criterios diagnosticos’™.
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b) Infecciones por S. Aureus o H. Influenzae: rechaza-
mos los diagndsticos de bronconeumonia por Staphylo-
coccus Aureus por su curso agudo, su tendencia a la
cavitacion y formacion de empiemas y por tratarse de
una neumonia comunitaria muy grave y rara, caracte-
risticamente tras un episodio gripal’®, vy la neumonia por
Haemophilus Influenzae por tratarse de una infeccion
fuertemente asociada con EPOC, tabaquismo, VIH y al-
coholismo y presentar con mayor frecuencia un patron
alveolar en las pruebas de imagen?®, datos no presentes
en nuestro caso clinico.

Il. Infecciones fungicas:

El Aspergillus es capaz de desarrollar tres tipos de enti-
dades segun las caracteristicas del huésped y su estado
inmunoldgico?!. Descartamos la Aspergillosis broncopul-
monar alérgica (ABPA) vy la Aspergillosis pulmonar créonica
al no ser compatibles con los antecedentes patoldgicos
y la clinica del paciente.

La tercera patologia es la Aspergillosis invasiva. La inva-
sion de los tejidos por el Aspergillus es poco comdn vy
ocurre sobre todo en pacientes inmunodeprimidos. Pre-
senta una importante mortalidad (> 50%) vy es dificil de
diagnosticar por el bajo valor predictivo de los cultivos
(esputo) v los casos de colonizacion y contaminacion.
Puede desarrollar un patron radioldgico en arbol en bro-
te??y, para establecer el diagndstico de infeccion fungica
invasiva, se han establecido tres categorias (probada,
probable y posible), basandose en factores del huésped
y en criterios micolégicos v clinicos.

Nuestro paciente tiene como factor de riesgo el ante-
cedente de neoplasia de 6rgano sdlido, presentando
un cuadro clinico subagudo con un Unico criterio clini-
co: bronquiolitis con nédulos centrolobulillares (TCAR).
Segun las recomendaciones diagnosticas actuales no
cumple criterios de infeccion fungica invasiva posible.

lll. Infecciones viricas:

Se puede observar un patron de tree in bud en las infec-
clones respiratorias provocadas por el Citomegalovirus,
pero desestimamos el diagndstico porque suele afectar
a pacientes severamente inmunocomprometidos® de-
sarrollando principalmente una infeccion sistémica, con
o0 sin afectacion pulmonar, entre ellos receptores de tras-
plante y pacientes afectados por SIDA con menos de
100 CD4/mm3,

Tampoco el cuadro clinico es compatible con una infec-
cion por el Virus respiratorio sincitial.

A 2. Miscelanea

Dados los antecedentes y la clinica de nuestro paciente
podemos descartar el resto de patologias que pueden
desarrollar un patrén radiologico tree in bud.

B. Arteria centrolobulillar
B 1. Embolia tumoral pulmonar (ETP)

Es una de las causas de disnea en pacientes con cancer
mas dificiles de diagnosticar. Fue descrita por primera
vez en 1897 pero hasta el afio 1930 no se describid
como sindrome, con cor pulmonale subagudo debido
a émbolos tumorales en la microcirculacion pulmonar?.
En revisiones de autopsias de pacientes con enferme-
dad neoplasica conocida se observd una incidencia del
2-26%%,

En la historia natural de los procesos neoplasicos las
celulas tumorales tienen acceso a la circulacion a tra-
vés de la invasion de venas pequefias y de la neovas-
cularizacion del tumor. La mayoria de estas células son
destruidas por fuerzas mecanicas o por el sistema inmu-
noldgico del paciente; sin embargo, algunas de estas
células tumorales pueden llegar a los pulmones y quedar
atrapadas dentro de los capilares, obstruyendo de forma
completa e irreversible los vasos pulmonares, afectando
en consecuencia al intercambio de gases y provocando
cor pulmonale.

Enla ETP las células no proliferan por lo que no se con-
sidera un fenomeno metastasico.

Ante un paciente con disnea, hipoxemia e hipetension
pulmonar sin opacidades pulmonares pensaremos en
esta entidad. El sintoma de presentacion mas frecuente
es la disnea subaguda y progresiva (57-100% casos),
pero pueden aparecer también dolor torécico pleuritico
y/0 abdominal por metastasis hepaticas o congestion
venosa. Los signos mas observados son los provoca-
dos por la hipertension pulmonar y la sobrecarga del
ventriculo derecho: ascitis, aumento del segundo ruido,
edemas periféricos...

También podemos encontrarnos con pacientes con pér-
dida de peso, fatiga, sincope, tos y hemoptisis. EI Cor
pulmonale es un signo de mal prondstico y, a menudo,
conduce a la muerte en 4-12 semanas. Realizaremos el
diagnostico diferencial con la Tromboembolia pulmonar
y la Embolia pulmonar por otras causas (séptica, grasa,
liquido amnidtico, cuerpos extrafios y parasitos).

La radiograffa de térax suele ser normal. En < 50% de
los casos nos encontramos con signos de cardiomegalia
0 arterias pulmonares prominentes. En la TC aparecen
signos de hipertension venosa pulmonar, defectos de
replecion en las ramas principales de las arterias pul-
monares y adenopatias o linfangitis carcinomatosa que
pueden sugerimos esta patologia. La gammagrafia pul-
monar presenta un patrén tipico con mdltiples defectos
de perfusion pequerios, periféricos y subsegmentarios y
ventilacion normal.
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Existen cuatro tipos béasicos de EPT?° que se exponen
en la tabla 3:

Tabla 3

1. Embolia tumoral proximal :

« Oclusion de las AP principales o ramas lobares principales
« HTP aguda

2. Embolia tumoral microscépica (lo mas comiin)

« Arterias pequenas y arteriolas

« Disnea progresiva e HTP subaguda

3. Invasién microvascular pulmonar

« Obstruccion linfatica generalizada

- Opacidades intersticiales difusas

4. Combinacion de los tres anteriores mecanismos

Los hallazgos patoldgicos mas frecuentes son trombo-
sis, células malignas vy linfangitis carcinomatosa, con o
sin arteritis obliterante.

La biopsia pulmonar es la prueba de referencia para el
diagnodstico de la ETP. La decision sobre la agresividad
para perseguir el diagnodstico dependera de la natura-
leza del tumor subyacente. En los tumores resistentes
a la quimioterapia un diagnostico presuntivo sera pro-
bablemente suficiente. En contraste, en los pacientes
con sospecha de neoplasia no confirmada o tumores
sensibles a la quimioterapia seremos mas agresivos para
confirmar el diagndstico.

B 2. Microangiopatia trombética tumoral pulmonar
(MTTP)

Se trata de una forma rara de ETP. En autopsias de pa-
cientes con neoplasias extratoracicas se observd en
un 0,9 -3,3% de los casos?. En el TCAR se pueden
objetivar nddulos centrilobulares conectados a opacida-
des lineales ramificadas con un patron tree-in-bud?®2°,
El mecanismo patogénico es una hiperplasia fibrocelular
intimal de las arterias pulmonares pequenas vy arteriolas
(endarteritis carcinomatosa) inducida por microémbolos
tumorales.

Diagndstico de presuncion:

Después de haber desarrollado el diagnostico diferen-
cial de las patologias que con mayor frecuencia pueden
cursar con un patron radiolégico de tree in bud, consi-
deramos que la primera posibilidad diagndstica a tomar
en consideracion es la Embolia tumoral pulmonar.
En este sentido, cabe valorar que nuestro paciente
presenta como antecedente patoldgico resefiable una
enfermedad neoplasica avanzada, unos sintomas clini-
COsS, una evolucion y unos resultados en las pruebas
complementarias (TCAR y gammagrafia) compatibles
con dicha entidad.

Hallazgos autépsicos:
El examen externo no mostré hallazgos relevantes.

Examen interno:

Hallazgos macroscopicos:

Prostata aumentada de tamario, de 30g de peso, de
apariencia neoplésica bilateral. Ganglios regionales de
aspecto neoplasico. Hidronefrosis bilateral secundaria
a compresion ureteral por adenopatias regionales vy por
infiltracion prostatica. Signos congestivos agudos en el
resto de érganos abdominales. Ambas glandulas supra-
rrenales presentaron nédulos hiperplasicos al corte. Los
pulmones estaban congestivos y muy aumentados de
peso (en conjunto 2000g), con nddulos pleurales ba-
sales bilaterales, algunos de ellos calcificados, de 2-3
mm. Corazén con triple by-pass coronario permeable vy
signos de hipertrofia biventricular. Invasion neoplasica en
columna vertebral.

El examen histologico evidencio invasion extensa en la
prostata por una proliferacion glandular acinar atipica con
patron cribiforme, con invasion perineural, vascular y lin-
fatica y con extension a la grasa periprostatica (fig 2). La
neoplasia se extendia a los ganglios regionales, paraadr-
ticos vy algun supradiafragmatico, asi como a la columna
dorsal y lumbar (fig 3).

Se diagnosticd de adenocarcinoma acinar prostatico de
Gleason alto, localmente avanzado y con metastasis a
distancia, tanto ganglionares como 6seas.

En los pumones se apreciaba invasion linfatica subpleu-
ral, septal y perivascular (fig 4) por la neoplasia prostati-
ca (linfangitis carcinomatosa), predominando en ambos
l6bulos basales. Los vasos pulmonares de pegquerfio vy
mediano calibre mostraban, de forma parcheada, inva-
sion tumoral en la luz (embolismos tumorales) (fig 5), al-
gunos con fibrina asociada, sin oclusion.

Otros vasos peguefios presentaban marcada prolifera-
cion fibrosa y miointimal con oclusion de la luz, la ma-
yorfa excéntrica, con o sin células tumorales asociadas
(microangiopatia trombdtica tumoral) (fig 6). También se
identifican signos de recanalizacion, con presencia de
células neopléasicas (fig 7). En el estudio histologico pul-
monar también se identifican extensas lesiones difusas
de dafo alveolar (DAD) con necrosis de neumocitos,
descamacion alveolar, membranas hialinas y focos de
hemorragia pulmonar. No se aprecian signos inflama-
torios asociados. Ausencia microscopica de nédulos
neoplasicos parenquimatosos.

En el resto de 6rganos se objetivan signos de isquemia
y congestion aguda prominente tanto en higado como
en rinones.
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fig 5

Diagnésticos finales

1. Adenocarcinoma de prostata, Gleason 8/10.
Estadio IV.
A) Metastasis ganglionares:
- Regionales: Pélvicas, illacas. Paradrticas.
- Mediastinicas.
B) Metastasis pumonares:
- Linfangitis carcinomatosa.
- Embolismos tumorales
- Microangiopatia trombdtica tumoral pulmonar
- Hipertension pulmonar severa.
O) Metastasis 0seas multiples.

2. Disfuncion multiorganica:

A) Dafo alveolar difuso bilateral.

B) Congestion aguda con necrosis hepatocelular area 3
de Rappaport.

C) Necrosis tubular aguda.

3. Hidroureteronefrosis bilateral por comprension
extrinseca

4. Cardiopatia isquémica crénica de tres vasos, en
estado post by-pass artocoronario.

5. Hiperplasia nodular suprarrenal bilateral

Discusion

Se trata de un paciente con adenocarcinoma de pros-
tata avanzado, con metéastasis 6seas v linfaticas y con
afectacion de la microvascularizacion pulmonar linfatica
y de vasos pequefios arteriales y venosos, sin extension
parenguimatosa. Algunos vasos muestran signos de mi-
croangiopatia trombatica tumoral (MTTP).

En la evolucidon de muchos pacientes con cancer di-
seminado el pulmoén se ve afectado por el tumor con
frecuencia. Estudios de autopsia encuentran enferme-
dad metéastasica pulmonar en un 30% de los pacientes
que fallecen por un proceso tumoral maligno. El lecho
vascular pulmonar puede comprometerse de varias for-
mas o patrones, como linfangitis carcinomatosa, em-
bolismo tumoral no oclusivo y otra forma de afectacion
de pequenos vasos arteriales poco frecuente, inducida
por microémbolos tumorales que provocan fibrosis con
oclusion de la luz, y que se define como microangiopatia
trombotica tumoral (MTTP),

En la linfangitis carcinomatosa las células neopléasicas se
adhieren a la pared y se superponen unas con otras for-
mando tractos, con un engrosamiento final de la misma.
La linfangitis carcinomatosa se asocia a adenocarcino-
mas, principalmente de mama aungue también es fre-
cuente en colon, pulmén, estémago, pancreas y prostata.

Cuando se asocia a embolismos tumorales, éstos pue-
den progresar y afectar vasos de pequeno calibre. La
presencia de las células neoplasicas en la luz vascular
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puede producir una obstruccion mecéanica per se y/o
estimular, por lesion del endotelio, la cascada de la coa-
gulacion tanto local como sistémica, con liberacion de
factores inflamatorios (incluido VGEF) que provocan alte-
raciones en la pared vascular con depdsitos de fibrina vy
fibrosis de la intima, seguida de proliferacion miointimal
que, progresivamente, ocluye la luz de los vasos, funda-
mentalmente arteriales (fig 5-6); esto se acompafna de
trombosis secundaria, a veces repetidas.

Los trombos se pueden recrganizar con fendmenos de
recanalizacion. Este cuadro morfologico define la MTTR,
La oclusion casi total de los vasos pequefios se sigue
del aumento de la resistencia vascular pulmonar, dando
lugar a hipertension pulmonar y, como consecuencia,
afectacion del corazon derecho. También se produce hi-
poxia tisular puimonar local por la disminucion del aporte
sanguineo que la obstruccion produce.
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NANDA International Diagndsticos enfermeros.
Definiciones y clasificacion 2012-2014,
de T. Heather Herdman, editor

Joan March Noguera

Conscients de la importancia creixent del paper de les
unitats d'infermeria en el conjunt de les estructures sa-
nitaries ens fem resso de I'edicid d’'una obra fonamental
per la millora de la qualitat del treball d'infermeria, sigui
en els centres d'atencid primaria o en els d'atencio es-
pecialitzada o en els hospitals. Aquesta obra ve patroci-
nada per Nanda International Inc., que no és altra cosa
que una organitzacio sense afany de lucre convenguda
que la implementacio dels diagnostics d'infermeria no tan
sols millora I'eficacia de la practica d'infermeria sind que
contribueix decididament a la millora dels tractaments in-
tegrals dels pacients, és a dir, que milloren I'eficiencia tant
dels tractaments destinats a la promocio de la salut dels
ciutadans sans com la dels de l'atencio dels malalts en
processos terminals.

La junta directiva de Nanda International esta actualment
presidida per la doctora en Administracio i Informatica de la
Universitat d'lowa als USA. Jane M. Brokel. 'actual edicio
de Nanda International. Diagnosticos Enfermeros (2013)
la publica a Espanya la prestigiada Elsevier Espana amb
licencia de la no menys prestigiosa John Wiley&Sons Li-
mited i ha estat dirigida pel doctor T. Heather Herdman,
actualment professor visitant a la brasilera Universidade
Federal de Ceara. Lactual edicid espanyola te 533 pa-
gines i ha estat coordinada per la doctora Aurora Quero
Rufian, graduada en infermeria i antropologia social, presi-
denta a la vegada de 'Asociacion Espanola de Nomencla-
tura, Taxonomia y Diagnosticos de Enfermeria.

['obra esta organitzada en quatre parts:
1. Introduccio a la taxonomia de diagnostics en infermeria
de NANDA Intemational.

2. Segueixen sis capitols en els que es descriu en les
valoracions, els judicis critics, I'aprenentatge dels diag-
nostics infermers en els processos de formacio, la investi-
gacio i els criteris per les avaluacions d'infermeria aixi com
els registres de salut electronics.

3. La tercera part consta dels diagnostics propiament
dits en els que s'inclouen les definicions, les caracteris-
tiques de les definicions, els factors de risc i els factors
relacionats. Aquesta part esta organitzada en 13 dominis
d'acord amb la nomenclatura de NANDA.

4. La darrera part dona la informacié especifica sobre
NANDA International i se descriu entre altres coses el sis-
tema per a la incorporacio de nous diagnostics en el sis-
tema de funcionament. Se proporciona també informacio
sobre el funcionament de I'organitzacio i de les avantatges
de formar-ne part.

NANDA és una organitzacié de base democratica.
L anterior president de NANDA International, el Dr. Dickon
Weir-Hugfhes, descriu el procés d'incorporacio d’'un nou
diagnostic de procediment al prefaci del llibre:

“‘Cada diagnostico es el producto de uno de nuestros mu-
chos voluntarios de NANDA Interational y la mayor parte
de los diagndsticos tiene definida una base de evidencia.
Todos y cada uno de los diagndsticos nuevos y revisados
han sido perfecionados y debatidos por nuestro Comité
de Desarrollo del Diagnéstico antes de, finalmente, ser
presentados para votacion a los mirembros de NANDA
International. Un diagnostico nuevo o revisado solo llega a
incluirse en la nueva edicion si nuestros miembros votan a
favor de la inclusion del mismo”.
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