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Sobre la Portada

La portada resalta los hallazgos de Vielma-Guevara JR y cols, donde se evidencia la prevalencia de Blastocystis spp. y otros
enteroparasitos en pacientes atendidos en el Hospital Doctor Adolfo Pons, Maracaibo, Venezuela
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é¢Como interpretamos los estudios que se realizan para el
diagndstico y seguimiento de COVID-19?

El SARS-CoV-2 es el agente causal de COVID-19, que se
caracteriza por presentar varias proteinas en su
estructura, conocidas como la proteina espiga (S),
membrana (M), envoltura (E) y de las nucleocédpside
(N), que algunas de ellas la Sy la N, en la actualidad
tienen utilidad para el diagndstico seroldgico y
molecular de la infeccidn. De ellas ademas, la proteina
S es objeto importante de estudio para el disefio de
vacunas, debido a que participa en la unién a las
células del hospedador, debido a su propiedad de
unirse al receptor de la enzima convertidora de
angiotensina 2 (ACE2) presente principalmente en las
células epiteliales de las vias respiratorias. Conocer
estas caracteristicas del virus ha permitido el
desarrollo de estrategias diagnosticas que han
ayudado en gran medida a detectar la infeccidon activa,
y diferenciar las distintas fases de la infeccion e incluso
identificar aquellos que resolvieron la infeccion.

Actualmente, contamos con dos herramientas
fundamentales para el diagndstico de la infeccidn por
SARS-CoV2, causante de COVID-19:
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1) Herramientas serologicas o ensayos que
detectan proteinas como los anticuerpos en el suero o
en cualquier otro fluido bioldgico.

Qué informacidn nos aporta la deteccién de los
anticuerpos, que en el caso de COVID-19, se busca
identificar 1IgM e IgG. Para entender esto debemos
hacer un pequefio repaso de cémo nos defendemos a
través de los anticuerpos. Los anticuerpos son
proteinas también conocidas como inmunoglobulinas
que son de varios tipos: La IgM, es la primera en
aparecer cuando nos enfrentamos a un agente
infeccioso y tiene especificidad contra el patégeno que
nos invadio (ej. SARS-CoV2), por ser la primera en
aparecer (a partir del 7mo dia después del ingreso de
virus a nuestro cuerpo o infeccién) se considera de
fase aguda, pero es la primera en desaparecer ya que
es reemplazada por la 1gG (aproximadamente 3
semanas después de su aparicién). En este sentido, la
IgM es utilizada para hablar de infeccién aguda. La otra
inmunoglobulina utilizada para el diagndstico es la IgG,
esta inmunoglobulina aparece mas tarde, épor qué?
Porque el sistema inmune trabaja para hacer de estos

D i

Pruebas seroldgicas

Pruebas rdpidas (Deteccidn G « IgM)

Tomado de https://www.eluniverso.com/noticias/2020/04/11/nota/7811496/pruebas-rapidas-covid-19-tardan-

hasta-20-minutos-realizarse
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anticuerpos mads efectivos y con mayor afinidad para
unirse al agente infeccioso, por eso su union es mas
fuerte y se va a mantener mucho mas tiempo (meses o
afios), por lo tanto nos hablaria de infeccion de mas de
3-4 semanas de evolucidn y de memoria de exposicion.
Ahora bien, como detectamos estos anticuerpos o
inmunoglobulinas, existen varias herramientas, dentro
de ellas las mas utilizadas son las pruebas rapidas y las
pruebas de ELISA. iCudl es la ventaja y desventaja de
cada una de ellas?. Las pruebas rapidas que se han
hecho muy populares en esta pandemia, tienen la
ventaja de que en 20 minutos podemos identificar si
un individuo tiene o no anticuerpos contra el SARS-
CoV-2 y que se puede realizar en cualquier sitio, a
diferencia de un ELISA que en promedio requiere de al
menos 1 hora de trabajo y un lector especial que
Sin
embargo, su desventaja es su sensibilidad es inferior al
del ELISA, équé quiere decir esto? Estd reportado que
en algunos pacientes la cantidad de anticuerpos que

cuantificard la absorbancia de la reaccidn.

produce no es lo suficientemente elevado para ser
detectado por las pruebas rapidas y tiene mayor riesgo
de falsos negativos que un ELISA, cuya capacidad de
deteccidn es de picogramos.

2) Herramientas moleculares o aquella que detectan
ADN o ARN en fluidos bioldgicos, en este caso ARN
en muestras nasofaringeas

Las herramientas moleculares son altamente sensibles
y de ellas existen varios formatos de trabajo. En el caso
de COVID-19, una de las mas utilizadas por su elevada
sensibilidad es la RT-PCR en tiempo real. é{Qué
significa esto?. RT: porque es un virus de ARN que
deber se retrotranscrito a ADN para su adecuada
amplificacién; PCR, por reaccion en cadena de la
polimerasa; y en tiempo real, porque se utiliza un
equipo que detecta por fluorescencia el momento
preciso en que la muestra se hace positiva y puede asi
cuantificarnos la cantidad de virus presente. Su
sensibilidad es elevada, y puede detectar de 10-50
particulas presentes en una muestra.
éQué informacion nos aporta en el diagndstico de la
infeccion por SARS-CoV2?. Nos indica que el paciente
tiene virus presente en la mucosa respiratoria, siendo
de gran utilidad en las fases tempranas cuando aun no
tenemos anticuerpos detectables (IgM o 1gG) (ver
figura abajo).

Es importante resaltar que a pesar de que la RT-PCR en

tiempo real es la mas sensible para la deteccién del

Dias desde la infeccién

___ SARS-CoV-2 RNA
Period y anfigenos
-« 'enodo <—— Remisién —> <— Convalecencia —> .
silente ' ' == Anticuerpo IgM
El pu.cienlje = Anticverpo IgG
empieza a
Parioidis recuperarse
asintomatico ;
igM empieza
a'ser detectable
" Inicio de
|sinfomas IgG se queda
' en sangre
1gG . t
empieza a : |dgM
producirse, \chapatere
0 5 7 14 21 28 35

*Nota importante: No siempre la IgG que produce un individuo confiere proteccién, de hecho se ha descrito pacientes que han
resuelto la infeccidn sin poseer anticuerpos de tipo IgG capaces de neutralizar el virus.

Tomado de https://www.hcmarbella.com/es/tecnicas-para-un-diagnostico-de-certero-y-precoz-de-covid-19/
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virus en los pacientes infectados, no es una
herramienta infalible, ya que dependen en gran
medida de: 1) la presencia de genoma viral en
cantidades suficientes en el sitio de recoleccién de
muestras; 2) la toma adecuada de la muestra y en el
sitio correcto segun la fase de la infeccién en la que se
encuentre el individuo , 3) en el interior del pais no
contamos con esta herramienta por lo que debe
transportarse y depende en gran medida de un
adecuado y cuidadoso almacenamiento, transporte y
manipulaciéon , 4) una recoleccién de muestra o
transporte incorrecto puede limitar la utilidad del
analisis basado en RT-PCR en tiempo real, 5) un
diagndstico falso negativo puede tener graves
consecuencias, especialmente cuando se toma a esta
técnica como tnico parametro diagndstico.

Como interpreto los resultados?

A continuacidn, se muestra una grafica, con las
diferentes opciones:

¢Cudles son las opciones y su interpretacién
cuando se utilizan como herramientas las pruebas
rapidas y la RT-PCT en tiempo real?

IgM-, 1gG -, RT-PCR += Paciente en fase
temprana/aguda de la infeccion y en ventana
seroldgica.

IgM+, 1gG -, RT-PCR += Paciente en fase
temprana/aguda de la infeccién, con IgM
detectable, posiblemente infeccion ocurrida hace
7 a 14 dias aproximadamente.

IgM+, 18G +, RT-PCR += Paciente en fase activa de
la infeccion y posiblemente con un tiempo de
exposicién mayor a 2 semanas.

IgM-, 1gG +, RT-PCR += Paciente en fase activa de
la infeccion y posiblemente con un tiempo de
exposicién mayor a 3-4 semanas

IgM-, 1gG +, RT-PCR -= Paciente en fase de
resolucion de la infeccién, es decir hubo

101

exposicion, pero ya no tiene el virus presente en
sus vias respiratorias, por lo tanto no es capaz de
trasmitir el virus a otras personas. Otro aspecto
importante, es que poseer IgG no necesariamente
indica que hubo eliminacion del virus. Existen
estudios que indican que un paciente IgG+ puede
presentar virus en sus vias respiratorias hasta 45
dias y ser potencialmente transmisor del virus a
otras personas

Finalmente, es por ello que para un manejo
adecuado de la infeccion por SARS-CoV2, no
debemos valernos de una sola herramienta, los
resultados de los tres pardmetros son validos
para identificar la fase de la infeccién en la que se
encuentra el paciente, ya que cada una aporta al
diagndstico definitivo. Un error usualmente
cometido es que si solo se reporta que el paciente
es IgM-, IgG +, PCR-, es catalogarlo como un falso
positivo, cuando nos esta sugiriendo que hubo
exposicion y posiblemente fue asintomatico o
presentd sintomas leves, y que fue
potencialmente transmisor del virus y se esta
desestimando sus posibles contactos.

Dra. Siham Salmen Halabi
Directora Instituto de Inmunologia Clinica
Universidad de Los Andes
Email: salmensiham9@gmail.com

Publicado online: 27 de Agosto del2020
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Resumen (espaiol)

Para determinar la prevalencia de Blastocystis spp. y otros enteroparasitos en pacientes atendidos en el Laboratorio Clinico
del Hospital “Dr. Adolfo Pons” de Maracaibo, estado Zulia durante 2017-2018, se realizé un estudio descriptivo, prospectivo
y transversal, se evaluaron 4982 muestras de heces de humanos con edades comprendidas desde O hasta 101 afios.
Mediante examen directo con solucion salina fisiolégica y lugol, se obtuvo un 28,66% de prevalencia, destacando el
cromista Blastocystis spp., y los protozoarios pertenecientes al complejo Entamoeba (Entamoeba histolytica / E. dispar / E.
moshkovskii / E. bangladeshi) y Giardia duodenalis con un 15,03; 8,97 y 4,56% respectivamente. No hubo diferencias en la
distribucion por sexo, pero si por grupos etarios, siendo los nifios de 0-9 afios y los mayores a 70 afos los mds afectados
(probabilidad < 0,0001). La asociacién mas frecuente fue la establecida entre Blastocystis spp. y el complejo Entamoeba con
un 26,46% de prevalencia en el grupo de los bi y poliparasitados. Al aplicar el estadistico del OR o razén cruzada se pudo
inferir como factores asociados a infecciones intestinales: el estrato IV de Graffar-Méndez-Castellano, la recoleccion de
desechos solidos y la calidad del agua potable; en contrario, la disponibilidad de acueducto se consideré un factor
protector. La aguda crisis politica, social y econdmica atenta contra la calidad en los servicios de atencidn a la salud publicos
en Venezuela y acentua el problema de las infecciones y enfermedades intestinales en el occidente del pais.

Palabras clave (espafiol)

Prevalencia, Blastocystis spp., complejo Entamoeba, Giardia duodenalis, factores de riesgo, Hospital, Estado Zulia.

Abstract (english)

For to aim the prevalence of Blastocystis spp. and other enteroparasites in patients treated in the Clinical Laboratory of the
"Dr. Adolfo Pons” Hospital of Maracaibo, Zulia State during 2017-2018, a descriptive, prospective and cross-sectional study

X Autor de correspondencia: José Ramon Vielma-Guevara. Unidad Educativa Privada Colegio “Santa Mariana de Jesus”,
Maracaibo, estado Zulia, Venezuela. Teléfono: 058-261-3231179. E-mail: joravig@yahoo.com, joravig2015@gmail.com .
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Blastocystis y enteroparasitos en el Hospital “Dr. Adolfo Pons”. Vielma-Guevara JR y cols.

was carried out. 4,982 samples of human feces with ages ranging from 0 to 101 years were evaluated. By direct
examination with physiological saline solution and lugol staining, a prevalence rate of 28.66% was obtained, highlighting the
Blastocystis spp. chromist, and the protozoa belonging to the Entamoeba complex (Entamoeba histolytica / E. dispar / E.
moshkovskii / E. bangladeshi) and Giardia duodenalis with 15.03; 8.97 and 4.56% respectively. There were no differences in
the distribution by sex, but yes by age groups, children 0-9 years old and those over 70 being the most affected (probability
< 0.0001). The most frequent association was established between Blastocystis spp. and the Entamoeba complex with a
26.46% of prevalence in the group of bi and poliparasites. When applying the odds ratio (OR) and prevalence rate (PR),
factors associated with intestinal infections could be inferred: stratum IV of Graffar-Méndez-Castellano, solid waste
collection and drinking water quality (risk factors); on the contrary, the availability of aqueduct was considered a protective
factor. The acute political, social and economic crisis threatens the quality of public health care services in Venezuela and
accentuates the problem of infections and intestinal diseases in the western of the country.

Keywords (english)

Prevalence, Blastocystis spp., Entamoeba complex, Giardia duodenalis, risk factors, Hospital, Zulia State.

Introduccion

Los pardsitos intestinales y las enfermedades
asociadas a estos presentan una distribucién muy
amplia en paises en vias de desarrollo, donde
constituyen un serio problema de salud publica por la
alta morbilidad, que puede presentarse sobre todo en
nifios y adultos mayores de 70 afios. Influyen en esto
el agua y alimentos contaminados con materia fecal, la
falta de adecuados servicios basicos en cuanto a la
potabilizacion del agua para consumo humano,
disposicion de red de alcantarillado, recoleccién de
desperdicios solidos, mal nutricion por el dificil acceso
a los alimentos y un aspecto reciente en Venezuela: el
gran flujo de emigrantes que viajan desde zonas
pobres a otros paises en busca de mejoras en su
calidad de vida, que trae como consecuencia familias
desintegradas y desprotegidas econdmicamente. De
igual forma, el acceso gratuito a los medicamentos
anti-parasitarios comun en los hospitales y centros de
atencién de salud en Venezuela, ha desmejorado
drasticamente y el valor final de los mismos en las
farmacias no es accesible a la mayoria de nuestros
ciudadanos (1-6).

Lo anteriormente descrito dibuja un
panorama poco alentador en Venezuela y el resto de
paises en Latinoamérica no escapan a esta realidad (3,
7). Las infecciones parasitarias, particularmente las
causadas por protozoarios son muy prevalentes en los
paises en vias de desarrollo. Los agentes etioldgicos
mas comunes incluyen: Blastocystis spp., G.
duodenalis, Cryptosporidium spp. y el complejo
Entamoeba (8-9).

Maldonado y col., en 2012 (10), compararon
la prevalencia de enteroparasitos en nifios con
desnutricion severa en la Unidad de Recuperacion
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Nutricional del Hospital “Nuestra Sefiora de
Chiquinquird” con nifios eutréficos que asistieron a la
consulta en el mismo Hospital ubicado en Maracaibo,
estado Zulia. Para esto se realizd un examen directo,
técnica de concentracién (Ritchie) y coloracion de
Ziehl-Neelsen modificada. Entre los protozoarios,
Cryptosporidium sp. ocupd el primer lugar con 14% en
el grupo de los desnutridos graves y G. lamblia en los
eutréficos con 20%. De los helmintos identificados,
Trichuris trichiura prevalecié con 12% en los
desnutridos, mientras Ascaris lumbricoides en los
eutréficos ocupd el primer lugar con 8%. No se
encontré diferencia significativa entre la prevalencia
de parasitos en general con respecto a la edad, el sexo
o la desnutriciéon, ni entre poliparasitismo versus
monoparasitismo.

La finalidad del presente trabajo fue
determinar la prevalencia de enteroparasitos en
pacientes atendidos en el Hospital “Dr. Adolfo Pons”
en un periodo de dos afios de observaciones (2017-
2018).

Materiales y métodos

Tipo de estudio. El disefio fue de tipo
descriptivo, prospectivo y transversal (11-13).

Zona de estudio. En el estado Zulia, su capital
Maracaibo esta ubicada a una longitud: -71.6405600 y
una latitud: 10.6316700. Esta ciudad posee una
poblacién estimada de acuerdo al censo de poblaciény
vivienda de 2011 de 1.459.448 habitantes (14). El
Hospital “Dr. Adolfo Pons” se ubica en la avenida
Guajira al norte de Maracaibo, parroquia Juana de
Avila, Coquivacoa, en una ubicacién estratégica
cercana a 2-3 horas en promedio de la frontera, con la
poblacién de Maicao en Colombia. El drea de
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influencia del Hospital incluye a las poblaciones de
Sinamaica, Los Filuos, Cuatro Bocas, Santa Cruz de
Mara, El Mojan, entre otras del estado y de otras
latitudes de Venezuela.

Poblacion y muestra. Del total de pacientes
ingresados al Hospital “Dr. Adolfo Pons” durante el 01
de enero de 2017 hasta el 10 de diciembre de 2018,
solamente fueron incluidos en el estudio, los 4982
referidos a la seccion de coprologia del servicio de
Laboratorio Clinico. EI muestreo en consecuencia fue
de tipo no probabilistico, intencional o por
conveniencia (12).

Aspectos legales y éticos. Se solicitd
autorizacién a la coordinadora del servicio de
Laboratorio Clinico para la recoleccion de datos de los
pacientes 'y sus respectivos resultados, en
concordancia con la declaracién de Helsinki de la
Asociacién Médica Mundial (15-16).

Diagnéstico coproparasitoscopico. Las
muestras fueron procesadas en un lapso no mayor a
dos horas desde su recoleccion en envases estériles
previamente identificados. Una vez en el laboratorio,
se procedid a la evaluacion de las caracteristicas
macroscépicas y microscépicas (montaje hiumedo con
0,85% de NaCl y solucién diluida de lugol). De igual
forma fue posible medir con tira tornasol la reaccion
de las mismas (17-18).

Datos epidemioldgicos y clinicos de pacientes
e individuos no parasitados. La recoleccidon de datos
epidemiolégicos como el lugar de residencia de los

individuos evaluados, tipo de vivienda, tipo de piso,
nivel de instruccidn de los padres o representantes del
paciente (en caso de ser menores de edad) o del
paciente segun cada caso, numero de habitantes en la
vivienda, nimero de bafios, fauna doméstica (gatos,
perros, gallinas), acceso a servicios bdsicos: presencia
o no de acueducto, recoleccion de desechos sdlidos,
disponibilidad y acceso al agua potable, lavado de las
manos, se realizd mediante la realizacion de
entrevistas semiestructuradas, cuya informacion fue
vaciada en cuadernos de trabajo para uso exclusivo del
laboratorio clinico. No fue posible la aplicacion de
cuestionarios. Las caracteristicas clinicas por su parte,
se obtuvieron de la orden del clinico para la realizacién
del examen coproparasitoscépico, donde estaba
contenida la impresién diagnéstica (11-13).

Andlisis estadistico. Los resultados se
expresaron como valores absolutos y porcentajes,
agrupados en tablas de contingencia, y con el
propodsito de acceder a la posible independencia entre
grupos etarios y distribucion por sexos, se selecciond
el Ji cuadrado (X°) y los valores de probabilidad a un
nivel de confianza del 95%. Un analisis de regresion
logistica multiple fue utilizado cuando los factores
epidemioldgicos y clinicos fueron calculados con el uso
de la razon cruzada (OR = “Odds Ratio”) y razén de
prevalencia (RP) con un intervalo de confianza del 95%
empleando el programa Win Episcope 2.0. Se
consideré como nivel significativo un valor de p < 0,05
(19).

Tabla 1. Prevalencia de Blastocystis spp. y otros enteroparasitos por géneros y especies en pacientes atendidos
en el servicio de Laboratorio Clinico del Hospital del IVSS “Dr. Adolfo Pons”, Maracaibo, estado Zulia (2017-

2018).
Organismo
Cromista
Blastocystis spp.

Protozoarios
Complejo Entamoeba’
Giardia duodenalis
Entamoeba coli
Endolimax nana
Pentatrichomonas hominis
lodamoeba biitschlii
Chilomastix mesnili

Helmintos

Nematodos
Ascaris lumbricoides
Trichuris trichiura
Ancylostomideos
Strongyloides stercoralis
Cestodos
Hymenolepis nana

n/T Prevalencia (%)
749/4982 15,03
447/4982 8,97
227/4982 4,56
165/4982 2,00
99/4982 1,99
61/4982 1,22
22/4982 0,44
9/4982 0,18
60/4982 1,20
15/4982 0,30
4/4982 0,08
4/4982 0,08
6/4982 0,12

* Incluye Entamoeba histolytica / E. dispar / E. moshkovskii / E. bangladeshi. n = nimero de pacientes infectados; T = total personas evaluadas.
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Resultados

La prevalencia general de cromistas y de
enteroparasitos fue del 28,66% (1428/4982) durante
los dos afos de observaciones en los pacientes
atendidos por referencia clinica en la seccion de
coprologia del Laboratorio del IVSS “Dr. Adolfo Pons”.

La distribucién de la prevalencia de las
diferentes taxas (16 aproximadamente) se muestran
en la tabla 1, destacando al cromista Blastocystis spp.
con 15,03% (749/4982), seguido de complejo
Entamoeba (para los efectos, el termino incluye: E.
histolytica / E. dispar / E. moshkovskii y de mas
reciente inclusion E. bangladeshi, indistinguibles
microscopicamente en un examen directo) con el
8,97% (447/4982) y G. duodenalis (sinonimia G.
lamblia, G. intestinalis) en tercer lugar con un 4,56%
(227/4982). Del grupo de los helmintos (geohelmintos
+ cestodos) destacd el parasitismo por A. lumbricoides
con 1,20% (60/4982).

La tabla 2 presenta la distribucion por grupos
etarios en el total de pacientes atendidos vy
clasificandoles por estratos. Al aplicar el Ji cuadrado
(x2) el valor obtenido fue de 202,610, para dos grados
de libertad (g.! = 2), y un valor de probabilidad
p<0,0001, indicé que estas variables estan
relacionadas. Los grupos mas vulnerables a cromistas,
protozoos, helmintos y sus asociaciones fue el de los
nifios de 0-9 afos, correspondiente al 6,80% del total
general (339/4982) y el grupo de los adultos mayores a
70 afios, un 3,13% del total general (156/4982).

La distribucién de acuerdo al numero de
pardsitos se muestra en la fig. 1 (panel izquierdo)
destacando 0 taxas como no parasitados 71,34%
(3554/4982), con una taxa 20,10% (1001/4982)
designamos a los monoparasitados, con dos taxas a los

biparasitados 6,16% (307/4982) y con 3 o mas taxas a
los poliparasitados 2,40% (120/4982). El panel derecho
de la figura 1 muestra el claro predominio del
monoparasitismo distribuido por los dos afos de
observaciones por separado, sin que existan
diferencias apreciables con respecto al total general.

La tabla 3, muestra las diferentes asociaciones
parasitarias en los pacientes bi y poliparasitados
(427/4982). Para acceder al célculo de dichas
asociaciones tomamos como referencia el valor de 427
infectados como un 100%. En este sentido destacaron
las siguientes asociaciones: Blastocystis spp. +
complejo Entamoeba 26,46% (113/427), Blastocystis
spp. + G. duodenalis 11,94% (51/427), Blastocystis spp.
+ E. coli 10,54% (45/427), complejo Entamoeba +
Entamoeba coli 7,03% (30/427). Desde un punto de
vista clinico destacé el hecho de la coexistencia de dos
patégenos del grupo de los geohelmintos: A.
lumbricoides + T. trichiura en 11 nifios para un 2,58%.

Durante el afio 2017 fueron evaluados un
54,30% (1878/3458) de hombres y un 45,69%
(1580/3458) de mujeres y durante el afio 2018 un total
de 56,06% (689/1229) de hombres y un 43,94%
(540/1229) de mujeres. Al comparar solo datos totales
el valor de ji cuadrado 42 = 1,108, para gl =1, y un
valor de p = 0,2925 sefiald que estas variables no estan
relacionadas. Se relacionaron los parasitados por sexo,
solo en base a las tres taxas mas importantes: en el
caso de la infeccidn por el cromista Blastocystis spp. un
50,44% (378/749) correspondid al sexo femenino vy el
49,56% (371/749) fueron infectados del sexo
masculino. Para el complejo Entamoeba un 48,72%
(218/447) de los pacientes fueron hembrasy el 51,28%
(229/447) fueron hombres y finalmente para el grupo
de pacientes con giardiosis la distribucién fue del
45,35% (103/227) del sexo femenino y el restante
54,65% (124/227) fueron hombres. Al aplicar el ji

Tabla 2. Distribucion por grupos etarios de pacientes atendidos en el servicio de coprologia del Laboratorio
Clinico del Hospital del IVSS “Dr. Adolfo Pons”, Maracaibo, estado Zulia durante los afios 2017-2018
Edad (aiios) Parasitados No parasitados %
n/T N/T
0-9 339/4982 6,80 452/4982 9,07
10-19 152/4982 3,05 587/4982 11,78
20-29 235/4982 4,72 610/4982 12,25
30-39 198/4982 3,97 440/4982 8,83
40-49 75/4982 1,51 550/4982 11,04
50-59 174/4982 3,49 446/4982 8,95
60-69 99/4982 1,99 260/4982 5,22
>70 156/4982 3,13 209/4982 4,20
TOTALES 1428 28,66 3554 71,34
n = Numero de pacientes infectados; N = Nimero de individuos no parasitados evaluados; T = Total de individuos incluidos en el estudio. Al aplicar el Ji cuadrado se
obtuvo un valor de X?= 224,232, para un nivel de confianza del 95%, con 7 grados de libertad (g.l), y un valor de probabilidad (p< 0,0001) empleando la calculadora
del programa WinEpi.
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Tabla 3. Asociaciones microbianas en muestras de heces de pacientes atendidos en el servicio de Laboratorio
Clinico del Hospital del IVSS “Dr. Adolfo Pons” durante 2017-2018
Asociaciones* Ao 2017 Ao 2018 Total
n n n (%)
Blastocystis + complejo Entamoeba 57 56 113 (26,46)
Blastocystis + G. duodenalis 25 26 51(11,94)
Blastocystis + Entamoeba coli 21 24 45 (10,54)
Complejo Entamoeba + E. coli 14 16 30(7,03)
Complejo Entamoeba + G. duodenalis 7 6 13 (3,04)
A. lumbricoides + T. trichiura 3 8 11 (2,58)
Blastocystis + T. hominis 5 5 10 (2,34)
Blastocystis + E. nana 7 3 10 (2,34)
Complejo Entamoeba + E. nana 4 1 5(1,17)
Blastocystis + complejo Entamoeba + E. coli 10 3 13 (3,04)
Blastocystis + G. duodenalis + E. coli 5 5 10 (2,34)
Blastocystis + E. coli + A. lumbricoides 2 6 8(1,87)
Blastocystis + E. nana + E. coli 5 0 5(1,17)
Blastocystis + E. nana + I. biitschlii 0 5 5(1,17)
Blastocystis + complejo Entamoeba + E. coli + T. hominis 3 0 3(0,70)
Blastocystis + A. lumbricoides + T. trichiura + E. coli 2 0 2(0,51)
Blastocystis + complejo Entamoeba + E. coli + G. duodenalis + T. 2 1 3(0,47)
hominis
Blastocystis + complejo Entamoeba + E. coli + G. duodenalis + E. 2 0 2(0,47)
nana
Otras asociaciones 38 50 88 (20,61)
Total 212 215 427 (100%)
n = nimero de muestras con la asociacién microbiana descrita. * = 39 posibles asociaciones distintas en el afio 2017, y 39 posibles asociaciones distintas entre
géneros y especies en el afo 2018.

cuadrado se obtuvo un valor de ,2 = 1,840, g.l=2y un
valor de p = 0,3985; para afirmar que estas variables
no estan relacionadas.

Se consideraron algunos aspectos

epidemioldgicos y clinicos para el calculo de la “razén
de momios” u “Odds Ratio” o “Razén Cruzada” (OR) y
la razén de prevalencia (RP) con la ayuda del programa
WinEpi (ver tabla 4). Dichos valores de OR nos
permiten afirmar que el estrato IV de la clasificacién

Graffar-Méndez-Castellanos
p<0,

con x2 = 202,610;
0001; OR = 2,99; IC = 2,55-3,51; RP = 1,59; la

recoleccion de desechos sdélidos x2 = 78,223; p<0,0001;
OR = 1,75; IC = 1,54-1,98; RP = 1,39 y la calidad del
agua para consumo humano x2 = 112,448; p<0,0001;

OR

considerarse factores de riesgo a

= 2,13; IC = 1,85-2,46; RP = 1,78 pueden

las infecciones

intestinales. En contraposicién la disponibilidad de
acueducto puede considerarse un factor protector a
infecciones por cromistas y parasitos intestinales,
hecho derivado por la obtencién de los siguientes
valores: x2 = 207,28; p<0,0001; OR = 0,36; IC = 0,31-
0,41; RP =0,78.
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Discusion

El Hospital “Dr. Adolfo Pons” de la ciudad de
Maracaibo es el centro de asistencia de salud publico
mas importante del norte de Maracaibo y recibe a
gran cantidad de pacientes provenientes de la amplia
region de la Guajira tanto de Colombia como de
Venezuela. Con respecto a la poblacion de Maicao,
esta establece un importante punto estratégico para
actividades comerciales de muy variada indole y gran
cantidad de ciudadanos extranjeros son atendidos en
Venezuela, por la gratuidad de los servicios de salud.
De igual forma, pacientes de toda la geografia del
estado Zulia son atendidos en las instalaciones del
Hospital. La prevalencia de cromistas y parasitos
intestinales se ubicd en un 28,66%, hecho similar al
32,61% reportado previamente en pacientes que
asistieron a dos instituciones publicas de atencion a la
salud del occidente de la Republica Bolivariana de
Venezuela, ubicados en la ciudad de Barinas y en la
ciudad de Mérida en nuestro pais (20). El valor
obtenido de prevalencia es inferior al 38% reportado
por el grupo de Maldonado y col., en 2012 (10) en
nifios desnutridos graves comparados con nifios
eutréficos en el Hospital “Nuestra Sefora de
Chiquinquira”, ubicado en el casco central de la ciudad
de Maracaibo. De igual forma difiere del 37,79% de
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Distribucion de acuerdo al nimero de
parasitos (2017-2018)

Figura 1. Distribucion de acuerdo al nimero de parasitos presentes en muestras de heces de pacientes atendidos en el servicio
de Laboratorio Clinico del Hospital “Dr. Adolfo Pons” durante 2017-2018. El panel izquierdo presenta los resultados en base al
total de los 4982 pacientes como: no parasitados, monoparasitados, biparasitados y poliparasitados. El panel derecho muestra
en detalle la distribucidn correspondiente al afio 2017 (parte superior) y afio 2018 (parte inferior).

Biparasitados

ANO 2017

21%

ARNO 2018

u Monoparasitados
=Biparasitados
Poliparasitados

personas infectadas por cromistas y enteroparasitos
atendidas en el IPASME de la ciudad de Barinas (21).

Un trabajo del afio 2019, realizado entre los
meses de noviembre de 2016 hasta abril de 2017 (5
meses de observaciones) en 421 nifios que acudieron a
consulta externa del Hospital Pediatrico “Juan Manuel
Marquez” de la ciudad de La Habana en Cuba,
aplicando las técnicas de Willis y Malloy modificada,
frotis directo simple y Sedimentacion Espontdnea en
Tubo, encontraron un 39,7% de infeccion por
Blastocystis spp. y parasitos intestinales (22), dicha
cifra de prevalencia difiere del valor obtenido en este
estudio. La diferencia en el tamafio de las muestras y
el criterio estadistico utilizado para su seleccidn, la
ubicacidon geogriéfica, el hecho de evaluar una Unica
muestra o realizar estudios con muestras seriadas, los
diferentes factores de riesgo existentes en el area
seleccionada y la disparidad en la sensibilidad de las
técnicas empleadas en estos reportes epidemiolégicos,
explicarian las diferencias entre las tasas de
prevalencias arriba descritas.

En el actual disefio solo empleamos examen
directo con 0,85% de solucidn salina fisioldgica y lugol
a una Unica muestra fecal. En Venezuela uno de los
métodos de concentracion mds extensamente
utilizados es el de Ritchie, el cual demostré
superioridad sobre el examen coproparasitoscépico
directo seriado en el diagndstico de parasitos
intestinales, hecho que se comprobd al realizar el
analisis de resultados por el test de Mc. Nemar (23). El
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método de formol-éter o Ritchie se basa en la
sedimentacion por centrifugacion y su uso se
recomienda por un conjunto de ventajas que comparte
con otros métodos de concentracion por flotacion o
por centrifugacion como: facil realizacidn, esta sujeto a
pocos errores técnicos, no requiere observacién
microscépica inmediata y es aplicable a |Ia
concentracion de la mayoria de los parasitos
intestinales. Entre sus desventajas pueden citarse que
no permite el conteo de huevos o quistes y no
constituye una preparacion permanente (24). Calchi y
col., en el aflo 2014 demostraron que el concentrado
de Ritchie y el examen al fresco mostraron mayor
sensibilidad y especificidad en el diagndstico de G.
intestinalis, cuando las muestras contienen solo
quistes. Sin embargo, el método inmunoldgico Giardia-
Strip, demostré mayor rapidez en la obtencion de los
resultados (25).

Salvo los 60 casos de ascaridiosis encontrados
(1,20%: 60/4982), la prevalencia de otros
geohelmintos y cestodos fue inferior al 1% en todos los
casos en el presente reporte. En el estado Zulia
Quintero y col., en 2008 (26) evidenciaron 8 casos de
nifios de 5 a 8 afos (4 varones y 4 hembras) con
migracion erratica de A. lumbricoides atendidos en el
Hospital  “Nuestra  Sefiora de  Chiquinquird”
presentando cuadros compatibles con pancreatitis
aguda ascaridiana y con expulsion de los vermes por la
boca en el 100% de los casos. Por su parte Natasi-
Miranda y col., en 2017 (27) reportan un 60,2% de
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Tabla 4. Aspectos epidemioldgicos y clinicos asociados a las infecciones en individuos atendidos en el
servicio de coprologia del Laboratorio Clinico del Hospital del IVSS “Dr. Adolfo Pons” durante 2017-2018
Variable Parasitismo intestinal
Presente Ausente X p OR IC (95%) RP
n % n %
Estrato social*
1 438 8,79 1234 24,77
\% 696 13,97 1024 20,55 202,61 <0,0001 2,99 2,55-3,51 1,59
Vv 294 5,90 1296 26,01
Calidad del agua para
consumo humano
Adecuado 439 8,81 611 12,26
Inadecuado 989 19,85 2943 59,07 112,45 <0,0001 2,13 1,85-2,46 1,78
Recoleccion de
desechos sélidos
Adecuado 676 13,57 1205 24,19
Inadecuado 752 15,09 2349 47,15 78,22 <0,0001 1,75 1,54-1,98 1,39
Contacto con animales
domésticos
Presente 434 8,71 1576 31,63 82,39 <0,0001 0,54 0,48-0,62 @ 0,68
Ausente 994 19,95 | 1978 39,70
Lavado de las manos
Adecuado 505 10,14 @ 1326 26,62 1,65 0,1977 0,91 0,80-1,04 | 0,94
Inadecuado 923 18,53 2228 44,72
Servicio clinico que
solicité el examen**
Emergencia pediatrica 462 9,27 916 18,39 41,25 0,0001 1,38 1.21-1.57 1,25
Hospitalizacion 29 0,58 123 2,47 0,58 0,39-0,87 @ 0,66
pediatrica
Emergencia adultos 348 6,99 986 19,79 0,84 0,73-0,97 0,88
Hospitalizacidn adultos 95 1,91 359 7,21 0,63 0,50-0,80 | 0,71
Otros servicios 494 9,92 1170 23,48 1,00 0,88-1,14 @ 1,00
Disponibilidad de
acueducto
Presente 1006 20,19 2988 59,98 207,28 <0,0001 0,36 0,31-041 0,78
Ausente 518 10,40 566 11,36
Diarrea
Presente 496 9,96 1201 24,11 0,40 0,5236 1,04 0,91-1,18 | 1,02
Ausente 932 18,71 @ 2353 47,23
Flatulencias
Presente 528 10,60 1280 25,69 0,41 0,5244 1,04 0,91-1,18 1,02
Ausente 900 18,07 2274 45,64
Pérdida de peso
Presente 499 10,02 1250 25,09 0,02 0,8790 0,99 0,87-1,12 | 0,99
Ausente 929 18,65 2304 46,25
X? = Ji cuadrado, p = probabilidad, OR = razén cruzada o razén de momios, IC (95%) = intervalo de confianza para un 95%, RP = razdn de prevalencia, n =
numero de pacientes. * Estrato social de acuerdo a la clasificacién Graffar-Méndez-Castellano (44). ** = La variable de estratificacion se comporta como una
variable de interaccidn, ya que los resultados especificos obtenidos para cada estrato son heterogéneos, es decir, la probabilidad de estar enfermo es diferente
segun el estrato al que pertenezca el individuo. Lo adecuado es usar los resultados especificos obtenidos para la RP.

prevalencia de A. lumbricoides en la comunidad
aborigen de Kumarakapai, estado Bolivar, Venezuela.
En el actual trabajo, 11 casos de infeccion mixta por A.
lumbricoides y T. trichiura fueron evidenciados, lo cual
genero preocupacion, porque en el Laboratorio Clinico
no contamos con una técnica de concentracién y
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claramente estamos subestimando la magnitud del
problema de las helmintosis.

Por otra parte, la necesidad de incluir en el
laboratorio una tincidn para coccidios intestinales es
urgente. Cryptosporidium, Cystoisospora y Cyclospora
son géneros altamente prevalentes y endémicos en
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Venezuela y con gran interés clinico en pacientes
inmunosuprimidos e inmunocompetentes (5, 28-31).
La tincién en frio de Kinyoun ofrece varios protocolos
utiles que emplean reactivos como: fucsina fenicada
(solucién con fenol y mayor concentracion de fucsina),
acido sulfarico (H,S0,) al 3% (reemplazando al alcohol
acido), azul de metileno (contraste), alcohol acido (3%
de acido clorhidrico HCI en etanol), en pocos minutos
de la tincion de los frotis y el uso de aceite de
inmersion, se pueden evidenciar los ooquistes rojos de
estos géneros en un fondo azul (por la composicion
quimica y la alta cantidad de lipidos en los ooquistes,
éstos son muy dificiles de observar y necesitan tincién
(32). Hemos insistido en la necesidad de incluir esta
técnica en los exdmenes rutinarios en los centros de
atencion a la salud publicos en Venezuela (2, 20).

No hubo diferencias significativas para la
variable sexo, ni en términos totales o por grupo de
pacientes parasitados. Con respecto a los grupos
etarios (tabla 2) hubo una asociacién importante del
grupo de 0-9 afos y los mayores a 70 afios con las
infecciones intestinales. Este hecho coincide con
nuestros reportes previos en el IPASME de Barinas y el
Hospital Sor Juana Inés de la Cruz de Mérida (2, 20-21).

En Venezuela, el cromista Blastocystis spp.
ocupa los primeros lugares de prevalencia en gran
cantidad de reportes epidemioldgicos (1); aun cuando
su asociacion a enfermedad permanece como un
aspecto controversial. Histéricamente, la enfermedad
de Zierdt-Garavelli o blastocistosis incluye un conjunto
de signos y sintomas como: diarrea, nduseas, vomitos,
constipacién, pérdida de peso, fatiga, fiebre,
hinchazén, deshidratacion e insomnio. Dichas
caracteristicas clinicas son compartidas por otros
agentes de enfermedades intestinales o
extraintestinales (1, 33-39). En el presente trabajo no
hubo asociacion de las infecciones intestinales a
caracteristicas clinicas como la diarrea, flatulencias o
pérdida de peso (tabla 4). Un analisis mas detallado de
la asociacion de géneros y especies parasitarias a estas
tres variables no mostré tampoco ninguna relacion
(datos no mostrados).

Mds recientemente se ha implicado a
Blastocystis spp. como agente etioldgico del sindrome
de intestino irritable y de urticaria (1). En el afio 2017
se refirid un claro predominio de Blastocystis spp. en el
22,11% de las muestras de heces sobre otras taxas
como Endolimax nana (2,96%) y el complejo
Entamoeba (2,33%), mediante una estrategia que
incluyoé el examen directo (solucién salina fisioldgica y
lugol) y el Kato-Katz en dos instituciones publicas del
occidente venezolano (20). Estos valores difieren del
reporte de esta investigacion donde la prevalencia de
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los protozoarios comensales fue igual o inferior al 2%.
En su lugar, la prevalencia del patégeno Giardia parece
ir en ascenso, al igual que la prevalencia del complejo
Entamoeba, donde E. histolytica es la especie
patégena y es muy prevalente como lo refiere el
trabajo de Bracho-Mora y col., del afio 2016 con un
27,9% para el complejo Entamoeba en adultos de
varios municipios del estado Zulia (34). Rivero y col.,
2016 encontraron 69 individuos infectados (22,8%) con
formas evolutivas del complejo Entamoeba. También
se observd predominio de eliminacion de formas
quisticas en las muestras estudiadas 50/69 (72,5%), 15
individuos presentaron tanto quistes como trofozoitos
(21,7%). Solo se detectaron trofozoitos del complejo
en cuatro individuos (5,8%); incluyendo trofozoitos
hematdfagos, tipicos de E. histolytica, en uno de ellos.
No se encontrd diferencia significativa al evaluar la
prevalencia del complejo Entamoeba con el sexo, ni
con la edad (p > 0,05); aunque el mayor porcentaje de
casos se detecto entre los 2 y 14 afios, procedentes de
varios municipios del estado Zulia (40).

En publicacién previa realizada en el estado
Zulia se refiere 71,11% de parasitos intestinales en
habitantes de dos comunidades del municipio Colén,
estado Zulia. En este trabajo se determind coliformes
termotolerantes en el 100% y Blastocystis spp. en el
92% de aguas para consumo humano, superficiales
(rios) y aguas residuales de ambos sectores, lo cual
demostrd contaminacion fecal de dichas muestras. De
igual forma destacd la presencia de Endolimax sp. y
Giardia spp. en aguas superficiales y residuales. La
correspondencia total entre lo observado en muestras
ambientales y de heces de humanos fue notoria (41).

En un trabajo realizado en nifios de 1 a 10
afios atendidos en el Policlinico “Pedro Borras Astorga”
de Pinar del Rio, Cuba (42) se evidencid un 43,9% de
parasitismo por Giardia, lo cual estuvo asociado al
sexo masculino y al dolor abdominal principalmente.
En esta investigacion los casos de infeccion por G.
duodenalis fue de solo el 4,56% sin asociacion
significativa a manifestaciones clinicas.

El monoparasitismo predomind en este
estudio, como sucedié en publicaciones previas (2, 20-
21). Maldonado y col., realizaron en 2012 (10) un
estudio en el estado Zulia, donde el monoparasitismo
predomind solo en el grupo de los lactantes mayores
de 12 a 36 meses, en tanto el poliparasitismo
prevalecié en el grupo de los escolares de 7 a 12 afios.

En el trabajo de Carvajal-Restrepo y col., del
ano 2019 (43) mediante analisis bivariado evaluaron
factores asociados a parasitos intestinales en tres
regiones de Colombia, destacando: sexo, aguas
residuales, disposicién de excretas, fuente del agua

109




Vielma-Guevara JR y cols. Blastocystis y enteropardsitos en el Hospital “Dr. Adolfo Pons”.

para consumo humano, presencia de animales
domésticos, ocupacién y lugar de residencia,
presentando ademdas la definicion de razén de
prevalencia (RP) y no el OR de uso mas extendido en la
mayoria de reportes epidemioldgicos. Con respecto a
las caracteristicas clinicas, dicho grupo de
investigadores evidencid fuerte asociacion de parasitos
intestinales a la diarrea, dolor abdominal y la fiebre. La
presencia de azucares, como hallazgo de laboratorio
clinico también fue importante. Un andlisis
multivariado demostré que la fuente de agua para
consumo humano, el género masculino y la disposicion
de las heces diferente al sanitario, letrina o pozo
séptico, fueron factores asociados. Estos son
comunmente referidos en la literatura cientifica como
factores de riesgo.

Se destaca como factor protector Ia
disponibilidad de acueducto y como factores de riesgo
a infecciones intestinales por cromistas y parasitos
intestinales la recoleccion de desechos sdlidos, la
calidad de agua para consumo humano y el estrato IV
de la clasificacion Graffar-Méndez-Castellano (44). En
México, Galvan-Ramirez y col., en 2019 (9) presentan
como caracteristica socio-demografica principal la
ocupacion con un valor de OR = 4,37 (en el caso de los
oficios del hogar), el piso de cemento se asocid con un
valor de OR = 0,207 y ninguna asociacién de las
variables clinicas a la presencia de pardsitos
intestinales. Este ultimo hecho, coincide con la
presente investigacion.

El trabajo de Schiaffino y col., realizado en el
afio 2003 (19) destaca las ventajas y desventajas de los
cuatro métodos estadisticos mas utilizados en la
literatura cientifica respecto al calculo y pertinencia
del ORy la RP, donde a menudo se pueden utilizar uno
u otro estadistico sin la interpretacién adecuada.
Muchos autores prefieren no referir el término
factores de riesgo y en su lugar utilizan la designacion
factores epidemioldgicos y/o clinicos asociados a los
parasitos intestinales. Este hecho se complica por la
falta de definicion sobre los términos “baja

prevalencia” o “alta prevalencia”, en lo cual hay
diversas posturas segun cada investigador y segun la
eleccion del disefio metodoldgico. En este sentido,
Schiaffino y col., (19) detallan en su manuscrito: “Los 4
procedimientos mas empleados para la estimacién de
la PR fueron: a) seguir obteniendo OR mediante
regresion logistica no condicional, pero utilizando su
definicidn correcta de OR; b) utilizar una regresién de
Breslow-Cox; c) utilizar un modelo lineal generalizado
con la transformacion logaritmo y familia binomial, y
d) utilizar una férmula de conversion de una OR,
obtenida mediante regresién logistica tradicional, a
una PR”. Los autores ejemplifican dos escenarios
posibles: prevalencias menores y mayores al 20%,
utilizando datos reales de la Encuesta de Salud de
Catalunya en Espafia del aifio 1994. Al respecto en la
tabla 4 mostramos los resultados obtenidos para 10
variables epidemioldgicas y clinicas de los pacientes
incluidos en este estudio y su asociacion a las
infecciones por los cromistas, protozoarios,
geohelmintos y cestodos identificados.

Finalmente advertimos que la precariedad en
la prestacion de servicios publicos, la ausencia de
medicamentos, la merma en los insumos de
laboratorio y de técnicas que nos permitan como
bioanalistas acceder a un correcto diagndstico
etioldgico de las infecciones intestinales, entre muchos
otros factores, continuaran favoreciendo la
transmision de los cromistas, protozoos, helmintos en
la ciudad de Maracaibo y sus alrededores, tal situacion
deberia ameritar una profunda reflexion y debate en el
ambito académico, asistencial, comunal, parroquial,
estadal y nacional.
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Resumen (espafiol)

Los procesos infecciosos del arbol respiratorio constituyen la principal complicacion infecciosa de pacientes sometidos a
ventilacion mecanica. Cuando involucra el arbol traqueo-bronquial, se denomina, traqueobronquitis asociada a la
ventilacion mecanica (TAVM); y al comprometer el parénquima pulmonar neumonia asociada a la ventilacion mecanica
(NAVM). La diferenciacién entre ambas entidades ha sido poco estudiada. Asi, el objetivo del trabajo fue conocer el curso
clinico y los desenlaces de los pacientes que cursan con TAVM y NAVM, en el area de trauma-shock del Hospital
Universitario de Los Andes, y determinar su comportamiento como entidades clinicas diferentes. Para ello se realizdé un
estudio observacional de cohorte prospectiva concurrente. Se incluyeron 49 pacientes, 27 con TAVM y 22 con NAVM a los
que se les recolectaron variables clinicas, cultivos cuantitativos, tratamiento recibido y desenlaces observados. El score
CPIS 26, es adecuado para hacer diagndstico de NAVM (pv. 0,001). Los score SOFA > 4 y APACHE Il > 15 fueron mas elevados
en los pacientes con NAVM (pv<0,005). El score CPIS a las 72 horas y APACHE Il fueron predictores efectivos de mortalidad
global a los 28 dias (ambos con pv <0,05). La mortalidad a los 28 dias de los pacientes entre TAVM y NAVM fue similar. Se
corrobord que ambas entidades tienen similitudes clinicas y paraclinicas. EI CPIS es un score que permite hacer diagnéstico
diferencial entre ambas. EIl APACHE Il y el CPIS a la 72 horas son dos instrumentos Utiles para predecir mortalidad global a
largo plazo, no hay diferencias en mortalidad entre TAVM NAVM a los 30 dias.

Palabras clave (espafiol)

Traqueobronquitis, neumonia, ventilacion mecdnica

Abstract (english)

Infectious processes of the respiratory tree are the main infectious complication of patients undergoing mechanical
ventilation. When it involves the tracheo-bronchial tree, it is called tracheobronchitis associated with mechanical
ventilation (TAVM); and by compromising the pulmonary parenchyma associated with mechanical ventilation (VAP). The
differentiation between both entities has been little studied. To know the clinical course and the outcomes of the patients
that attends with TAVM and NAVM, in the trauma-shock area of the University Hospital of the Andes, and to determine
their behavior as different clinical entities. An observational study of concurrent prospective cohort, was perform. 49
patients were included, 27 with TAVM and 22 with VAP, who were collected variables, clinics, quantitative cultures,
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received treatment and observed outcomes. The CPIS score 26 is adequate to diagnose VAP (pv 0.001). SOFA scores 2 4 and
APACHE 1l > 15 were higher in patients with VAP (pv <0.005). The CPIS score at 72 hours and APACHE Il were effective
predictors of overall mortality at 28 days (both with pv <0.05). The mortality at 28 days of the patients between TAVM and
VAP was similar. It was corroborated that both entities have clinical and paraclinical similarities. The CPIS is a score that
allows differential diagnosis between both. The APACHE Il and the CPIS at 72 hours are two useful instruments to predict
long-term global mortality, there are no differences in mortality between VAM TAVM at 30 days.

Keywords (english)

Tracheobronchitis, Pneumonia, Mechanical Ventilation.

Introduccion

Las infecciones del tracto respiratorio inferior
constituyen la principal causa de infeccion en
pacientes sometidos a ventilacion mecanica; el uso de
dispositivos sobre la via aérea causa disrupcion de los
mecanismos de defensa del tracto respiratorio,
predisponiendo a la colonizacion y subsecuente
infeccion. Cuando la infeccién esta asociada a la
ventilacion mecanica puede involucrar el arbol
traqueo-bronquial, denominandose, traqueobronquitis
asociada a la ventilacibn mecdnica (TAVM); o
comprometer el parénquima pulmonar desarrollando
neumonia asociada a la ventilacion mecanica (NAVM),
siendo el primer término controvertido en la literatura
como entidad clinica independiente.

Entendiendo la fisiopatologia de las
infecciones del tracto respiratorio como un continuo, a
partir de la colonizacién de la via aérea alta, es
necesario considerar a la traqueobronquitis asociada a
la ventilacion, no sélo como parte del proceso que
determina el desarrollo de neumonia, sino que
constituye, una entidad con criterios diagndsticos
propios, que requieren la intervenciéon del clinico, con
el fin de establecer desenlaces favorables, como
producto de la deteccidon temprana y un adecuado
tratamiento. Las guias de ATS/IDSA del 2005 definen
TAVM como una causa de infeccién del tracto
respiratorio inferior, independiente de NAVM (1). Un
meta andlisis publicado en el 2010, que recopila
bibliografia descrita de esta entidad, la define como la
presencia de fiebre, aumento en el volumen y la
purulencia de la secreciones respiratorias, la presencia
de un cultivo (cuantitativo o semicuantitativo) de una
muestra respiratoria (aspirado traqueal o por
broncoscopio) y la ausencia de nuevos infiltrados
pulmonares en la radiografia de térax en los pacientes
que tienen mdas de 48 horas de ventilacion
mecanica(2).

En nuestro hospital son pocas las
publicaciones sobre las NAVM vy no hay registro de
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TAVM siendo aun incierto en muchos casos, si los
diagndsticos de NAVM  son fidedignos ya que en
muchas ocasiones no contamos con estudios de
imagenes dada la crisis de salud que atraviesan los
hospitales publicos, no completando los criterios
establecidos en el diagndstico de las NAVM, en
muchos casos tampoco contamos con estudios
cuantitativos o semicuantitativos, por lo que en
algunos pacientes se puede estar tratando
colonizacién, incidiendo esto en costes hospitalarios,
incremento en la resistencia bacteriana y en la
morbimortalidad. Es por ello que se hace necesario
investigar el impacto en el curso clinico, consecuencias
y desenlaces de la TAVM y la NAVM y comparar las dos
entidades con el fin de determinar la realidad, el
impacto sobre el prondstico de los pacientes y la
necesidad de hacer cambios en el manejo que
actualmente se recomienda con la evidencia
disponible.

Metodologia

Tipo de estudio. Estudio observacional de
cohorte prospectiva concurrente en pacientes
mayores de 18 afios que ingresaron a la unidad de
trauma shock entre julio 2014 a junio 2015 y que
ameritaron ventilacion mecdnica invasiva (VMI) mayor
a 48 horas y que presenten NAVM o TAVM.

Criterios de NAVM: temperatura > de 38 °C,
recuento de recuento de leucocitos > de 12.000 mm> o
leucopenia (leococitos < a 4000/mm3, secreciones oro
traqueales purulentas (SOT), agregados respiratorios
parenquimatosos, necesidad de incremento en la FiO2,
infiltrados radiolégicos nuevos o progresién en la
radiografia de térax (cavitacion, consolidacion);
aspirado traqueal cuantitativo de muestra no
broncoscdpica de10°® cfc/ml o broncoscépico: lavado
broncoalveolar (LAB) con 10* cfu/ml o cepillado 10°
cfu/ml de crecimiento bacteriano, o hemocultivos
positivos no relacionados con otro foco infeccioso.
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Para TAVM se establecieron similares criterios
clinicos que para la NAVM exceptuando los agregados
respiratorios parenquimatosos, sin nuevos infiltrados
radiolégicos o hallazgos compatibles con neumonia,
atelectasia, Sindrome de Dificultad Respiratoria del
Adulto (SDRA) o edema pulmonar carcinogénico y
similares criterios a lo descrito para la NAVM en
cuanto a los criterios microbioldgicos.

A cada paciente se le tomd en el momento del
diagndstico una muestra respiratoria (aspirado oro
traqueal, LBA o cepillado) a la que se le realizo tincion
de gram y cultivo cuantitativo. La toma se realizo
cumpliendo los protocolos establecidos (3) y fueron
procesadas antes del inicio de la antibioticoterapia que
en ningun paciente superd una hora.

Se definid como organismo multirresistente
aquellos microorganismos que son resistentes a una o
mas clases de antibidticos (3-7) A todos los pacientes
se les tomdé muestra para PCR y opcionalmente
hemocultivos.

Las radiografias de térax fueron evaluados por
dos especialistas en imagenologia y en los casos donde
no hubo concorcandacia la evalu6 un tercer
especialista.

Andlisis estadistico. se utilizd el programa
estadistico SPSS version 22. Para el andlisis univariable
de las variables continuas se evalud el supuesto de
normalidad con Kolmogorov-Smirnov, se aplicaron
medidas de tendencia central (media, mediana y
moda) y medidas de dispersidon (rango, varianza,
desviacion estandar). Las proporciones se expresan
con un IV del 95%.

Para el andlisis bivariante la t de student y
ANOVA. Para comparar medias de variables normales
las pruebas no paramétricas de Mann-Withney y
Kruskal-Wallis para variables continuas no normales. El
test de chi cuadrado (XZ) para las proporciones de
variables cualitativas. Todos los test de significancia
aplicados son de dos colas y se utilizé como criterio de
significancia estadistica el valor de pv <0.05. Para
evaluar mortalidad se utilizé estimador no paramétrico
de la funcion de supervivencia de Kaplan-Meier.

Resultados

Ingresaron al estudio 49 pacientes, 27 (55.1%) con
TAVM y 22 (44.9%) con NAVM , predominando el sexo
masculino para ambas patologias sin asociacion entre
grupos de estudio (p>0,05). El promedio de edad de
pacientes que presentaron TAVM fue de 42,42 DE +
15,9 afios y de pacientes con NAVM fue de 41,93 DE +
16,06 sin diferencia significativa entre ambos grupos
(p>0,05).

Las principales comorbilidades fueron cardiovasculares
(que incluye falla cardiaca e HTA) seguidas por las
neuroldgicas, sin embargo no hubo predominio de
ninguna comorbilidad entre los pacientes que
desarrollaron la TAVM o NAVM (p= 0.209).

En cuanto a los Scores de probabilidad clinica para
hacer diagndstico, se encontr6 una asociacién
estadisticamente significativa (p= 0,001) entre la
NAVM vy un score CPIS de ingreso =6 (figura 1). De
igual manera se evidencio que un CPIS de ingreso < 6
es un indicador fiable para TAVM como diagndstico

30

25

20

15

10

<6 >6

TAVM

p=0.001

<6 >6

NAVM

Figura 1. Score CPIS de ingreso e infeccién desarrollada. TAVM: traqueobronquitis asociada a la ventilacién
mecanica; NAVM: neumonia asociada a la ventilacién mecanica
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Figura 2. Score CPIS a las 72 horas y mortalidad global.

diferencial de NAVM.

La severidad evaluada por el score APACHE Il con un
punto de corte > 15 pts y el SOFA, evidenciaron
asociacion estadistica en las NAVM con una p=0.003 y
p= 0027 respectivamente.

El CPIS a las 72 horas y el score APACHE Il > a 15 ptos
demostrd asociacidon con mortalidad a los 28 dias para
ambos score p=0.05 y p=0.01 respectivamente.
(figuras 2 y 3)

La supervivencia de cada una de las patologias en
relacion a los dias de VMI estimada por curvas de
Kaplan-Meier, hasta el dia 12 de VMI en los pacientes
con TAVM mantenian una alta tasa de sobrevida,
mientras que en la NAVM la tasa de sobrevida
empezaba a decaer el dia 8. Entre el dia 10 y 22 se
mantenia estable en un 80% para las TAVM y para las
NAVM durante el mismo periodo la tasa decae
progresivamente hasta un 40%. A partir del dia 22 la
curva de TAVM cae un 40% y se mantiene, mientras

que la de NAVM cae a un 33% de probabilidad de
sobrevida manteniéndose y practicamente
igualandose en ambas entidades (figuras 4y 5)

El porcentaje de aislamiento microbioldgico fue
elevado (79,6%), el microorganismo aislado con mayor
frecuencia fue Pseudomona aeruginosa seguida de
Klebsiella pneumoniae sin diferencia entre las
entidades clinicas en estudio. El método de
aislamiento microbioldgico mas utilizado en ambas
entidades fue el aspirado traqueal con un 92,6% en
NAVM vy 86,4% para TAVM, seguido del LBA. El
hemocultivo solo fue positivo en el 10,2 % de los casos.
Los patrones de resistencia bacteriana fueron iguales
en NAVM y en TAVM; con multirresistencia en el
40.8% y el patrén de resistencia predominante fue
BLEE.

El 18.5% de los pacientes diagnosticados inicialmente
como TAVM evolucionaron a NAVM.

La complicacién mas frecuente fue SDRA seguido por

100%
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Figura 3. Score APACHE Il y mortalidad global.
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Figura 5. Relacion sobrevivencia NAVM y dias de VMI

falla renal, que se presentaron principalmente en el
grupo con NAVM, sin embargo no hubo variaciones
estadisticamente significativas entre las
complicaciones en las dos entidades clinicas del
estudio (p>0,05).

Tampoco encontramos diferencias entre los dias de
ventilacion mecdnica y el promedio de estancia en el
area de trauma shock (p>0.05).

Discusion

La comprension de la traqueobronquitis como
una entidad separada ha sido debatida, por
considerarse inexistente o un diagndstico intermedio
entre la colonizacién traqueobronquial y la NAVM (8)

Este estudio busca evidenciar diferencias en
los resultados relacionados con el curso clinico, las
consecuencias y el prondstico entre TAVM y NAVM,
partiendo de la premisa que son dos entidades clinicas
diferentes.

Se incluyeron 49 pacientes en dos grupos
bastante homogéneos y por tanto comparables, sin
diferencias significativas entre ambos.

Algunos estudios ha reportado baja
ocurrencia de TAVM (2). Sin embargo en este estudio
se encontrd una frecuencia mayor de
traqueobronquitis, con predominio del género
masculino para ambas patologias con un promedio de
edad muy similar 42,42+15,9 y 41+16,06 para TAVM y
NAVM respectivamente.

Las comorbilidades predominantes fueron las
cardiovasculares y neuroldgicas en dicha area de
hospitalizacion sin diferencias significativas entre las
dos entidades en estudio.

117

El score CPIS demostrd tener una relevancia
significativa para hacer el diagndstico de NAVM como
esta establecido y validado en multiples estudios con
una p=0,001. Este hallazgo fue similar a lo reportado
por Enas Elsayed Mohamed, en el cual un score CPIS >
6 es un buen predictor de NAVM (9)

El score SOFA con un punto de corte de 24y
un APACHE Il > 15 se relacionan con la severidad de la
NAVM lo que concuerda con lo descrito por Tseng C,
Liu S (10), La proteina C reactiva no mostro valor para
hacer diagndstico diferencial entre ambas patologias,
ni relacion estadisticamente significativa como
predictor de mortalidad o de complicaciones, a
diferencia de lo publicado por Enas Elsayed Mohamed
en cuya corte los pacientes con mayores niveles de
PCR desarrollaron NAVM (9). Podemos inferir en
relacion a los hallazgos relacionados con la PCR que
este puede deberse a la poca especificidad del
biomarcador, dado que puede elevarse en
multiplicidad de patologias concomitantes que
llevaron a los pacientes a VMI.

El método diagndstico para obtener
aislamiento  microbiolégico usado con mayor
frecuencia fue el aspirado traqueal en ambos grupos;
le siguid en frecuencia el lavado broncoalveolar.
Ambos métodos tienen rendimiento similar ya
comprobado por lo que sus resultados son
comparables como lo describe The Canadian Critical
Care Trials Group en 2006 y otros autores (11-13). Los
microorganismos aislados con mayor frecuencia
fueron bacilos gram - , lo que coincide con los
gérmenes descritos en las guias y/o consensos
internacionales (7,14). A pesar de su baja rentabilidad
de los casos en que fue tomado el hemocultivo es una
herramienta  coadyuvante en estos procesos

Avan Biomed. 2019; 8(3): 113-9.
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infecciosos y el porcentaje de aislamiento es similar al
reportado en la mayoria de los estudios (3).

Los antibidticos utilizados fueron similares en
ambos grupos, esta conducta muestra que los médicos
tratantes muy probablemente no percibian diferencia
en la forma como debian abordar el paciente, con o sin
infiltrados pulmonares. Llama la atenciéon que el
antibidtico empirico utilizado para tratar cualquiera de
las dos entidades fue acorde con el antibiograma
Unicamente en menos de 10% de los pacientes, a
diferencia de lo reportado por Jérdme Morel, et al en
2010 (15) quien describio el inicio de la de-escalacion
antimicrobiana en un 45% de los pacientes ya que la
terapia empirica era la correcta. En este estudio se
evidencia que no se siguen las guias internacionales
para inicio de terapia antimicrobiana empirica
establecidas y en otras ocasiones la falta de
disponibilidad de antibidticos adecuados por la crisis
de salud por la que atraviesa el pais inciden sobre esta
conducta terapéutica.

En la presentacion de las dos condiciones no
hay variaciones en la microbiologia ni en los patrones
de resistencia. La progresidon de una patologia a otra
fue de 18,5% similar a la encontrada por Martinez y
Lonegro (16). Es importante destacar que ninguno de
los pacientes que progreso de TAVM a NAVM fallecid
hasta los 28 dias de seguimiento.

Se destaca una correlacién que es
estadisticamente significativa entre la mortalidad a los
28 dias y el score CPIS 26 realizado a las 72 horas; esta
correlacion no estd descrita en la literatura, siendo un
hallazgo a tomar en cuenta para estudios futuros. El
score APACHE Il > 15 pts demostré validez como
predictor de mortalidad global a los 28 dias con p<
0,05. A diferencia de Tseng y Liu en 2008, en el cual el
indice APACHE Il no fue predictor de mortalidad para
los pacientes con NAVM (10).

Al momento de comparar el porcentaje de
sobrevida de cada una de las patologias en relacion a
los dias de VMI por medio de curvas de Kaplan Mayer,
se logré demostrar como en la medida que progresan
los dias bajo ventilacion mecanica la probabilidad de
sobrevida cae mds en los pacientes que tenian NAVM
en relacion a los de TAVM. Al comparar ambas curvas
se evidencia que hasta el dia 12 de VMI los pacientes
con TAVM mantenian una alta tasa de sobrevida,
mientras que los que presentaban NAVM la tasa de
sobrevida empezaba a decaer el dia 8. Entre el dia 10y
22 se mantiene estable en un 80% para las TAVM, en
contraposicidon para los que presentaron NAVM en los
que durante el mismo periodo la tasa decae
progresivamente hasta un 40%, dejando en evidencia
que el compromiso del proceso infeccioso del
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parénquima pulmonar es un proceso grave que
complica el pronéstico del paciente y favorece un
desenlace fatal. A partir del dia 22 la curva de TAVM
cae un 40% impactando sobre la probabilidad de
sobrevida manteniéndose la tendencia hasta el dia 30.
Mientras que la de NAVM sigue disminuyendo
progresivamente hasta un 33% en el dia 30, no
evidenciando diferencia en sobrevida entre los dos
grupos y por ende en mortalidad después de los 22
dias entre las dos entidades, siendo estos hallazgos
similar a lo reportado por Donald E. et al, donde no
hubo diferencias significativas en la mortalidad a largo
plazo entre ambas patologias (17). Estos hallazgos
relacionados con la mortalidad a largo plazo de la
TAVM también se han reportado en otros paises de
Latinoamérica (18).

No se pudo establecer diferencias
estadisticamente significativas entre los dias de
ventilacion mecanica invasiva, ni los dias de estancia
en el area de trauma-shock para las TAVM o NAVM al
igual que Donald et al (17).

Dada la morbimortalidad que estas dos
entidades condicionan la mayoria de los autores
recomiendan realizar la vigilancia en las unidades de
cuidados intensivos y trauma shock acorde a la
metodologia del NHSN (National Healht System
Network) a fin de disminuir el impacto sobre el
prondstico, promedio de dias de hospitalizaciéon y
resistencia bacteriana (19).

En conclusiéon, la incidencia de la TAV es
mayor que la NAVM en el drea de trauma shock,
ambas tienen presentaciones clinicas y microbioldgicas
similares, aunque la NAV se manifiesto clinicamente en
forma mas severa, la TAV debe ser considerada una
entidad clinica independiente y debe ser asumida
como la NAVM tanto en su prevencién como en su
tratamiento. La NAVM como entidad clinica separada
se acompafia de mayor mortalidad en los primeros 22
dias. Los score APACHE Il y CPIS a las 72 horas son
predictores efectivos de mortalidad.
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Resumen (espafiol)

La neuropatia del nervio cubital del codo es la segunda neuropatia por atrapamiento mas frecuente de la extremidad
superior. Tiene varias causas y aquellas producidas por variantes anatdmicas poco comunes han sido raramente reportadas.
El musculo ancéneo epitroclear, una variacion anatdmica comun, se extiende entre el olecranon y el epicondilo medial
cubriendo la parte posterior del tunel cubital, esta presente en 4% - 34% de la poblacién general. Es una causa rara con
prevalencia desconocida que debe tenerse en cuenta al momento del diagndstico de atrapamiento del nervio cubital en el
codo. La neuropatia cubital producida por el musculo ancéneo epitroclear tiene caracteristicas diferentes a la de origen
idiopatico, incluida edad mds temprana y progresién mas rapida con corta duracién de los sintomas. La electromiografia
puede ayudar a revelar compresién del surco cubital con bloqueo de conduccidn y caida en la velocidad de conduccion
nerviosa en un segmento corto del nervio cubital. El tratamiento es inicialmente conservador y la cirugia solo se debe
considerar cuando las medidas conservadoras fallan o existen deficiencias neuroldgicas graves. Se presenta un caso de
neuropatia cubital del codo debida a musculo ancéneo epitroclear.

Palabras clave (espafiol)

Neuropatia cubital; Musculo ancéneo epitroclear; Nervio cubital; Atrapamiento del nervio cubital; Neuropatia compresiva.

Abstract (english)

Ulnar nerve neuropathy of the elbow is the second most frequent entrapment neuropathy of the upper limb. It has several
causes and those produced by rare anatomical variants have been rarely reported. Epitrochlear anconeus muscle, a
common anatomical variation, extends between the olecranon and medial epicondyle covering the posterior part of the
ulnar tunnel, is present in 4% - 34% of the general population. It is a rare cause with an unknown prevalence that must be
taken into account at the time of diagnosis of entrapment of ulnar nerve in the elbow. Ulnar neuropathy caused by
epitrochlear anconeus muscle has different characteristics to that of idiopathic origin, including earlier age and faster
progression with a short duration of symptoms. Electromyography can help reveal compression of ulnar groove with
conduction blockage and drop in nerve conduction velocity in a short segment of the ulnar nerve. Treatment is initially
conservative and surgery should only be considered when conservative measures fail or there are serious neurological
deficiencies. A case of ulnar neuropathy of elbow due epitrochlear anconeus muscle is presented.

X Autor de correspondencia: Dr. Eduardo Reyna-Villasmil. Hospital Central "Dr. Urquinaona", Final Av. El Milagro. Maracaibo,
Estado Zulia. Venezuela. Telf: 584162605233. e-mail: sippenbauch@gmail.com
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Keywords (english)

Ulnar neuropathy; Epitrochlear anconeus muscle; Ulnar nerve; Entrapment of the ulnar nerve; Compressive neuropathy.

Introduccion

La neuropatia del nervio cubital es un
complejo de sintomas causado por la compresiéon del
nervio cubital en el codo, que se caracteriza por
deficiencias sensoriales y motoras o disestesia (1). El
atrapamiento del nervio cubital en el codo es la
segunda neuropatia compresiva mas comun de la
extremidad superior después del sindrome del tunel
carpiano. El nervio puede quedar atrapado en
diferentes puntos a lo largo de su trayecto, producto
de la compresidon mecdnica, pero la mayoria de los
casos se producen en el codo y el canal de Guyon (2).

La etiologia de la neuropatia cubital del codo
es multiple, pero las causas mas comunes son
traumaticas e idiopaticas (3). Informes de variaciones
anatomicas, incluido ganglios, tumores, bandas
fibrosas y musculos accesorios, que causan
compresién. El masculo ancéneo epitroclear, descrito
por primera vez por Scafer y Schaeffer, es una causa
conocida, pero poco frecuente de atrapamiento de
nervio cubital en el codo con prevalencia desconocida.
Generalmente ocurre en atletas o luego de actividades
repetitivas no acostumbradas que llevan a la
hipertrofia muscular (1-3). Se presenta un caso de
neuropatia cubital del codo debida a musculo ancéneo
epitroclear.

Caso clinico

Se trata de paciente masculino de 50 afos
quien consultd por presentar dolor de aparicidn subita
en brazo izquierdo de modera intensidad, de inicio
repentino que se irradiaba al térax y dedos menique-
anular de la mano ipsilateral acompafiada de
disminucion de la sensibilidad, entumecimiento y
hormigueo de antebrazo y mano aproximadamente
tres meses de evolucidn. Posteriormente el paciente
refirié disminucién de la fuerza muscular en antebrazo
y mano izquierda desde hacia una semana. Negaba
antecedentes médicos y/o quirdrgicos de importancia
y no recordaba traumatismos en miembro superior
afectado.

No se encontraron alteraciones en el examen
fisico general. Al evaluar el miembro superior
izquierdo se encontré dolor a la palpacidon vy
movilizacién en el lado interno de la articulacion del
codo con evidencia de disminucién de la fuerza
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muscular a la flexién e hiperestesia del cuarto y quinto
dedos, acompafiado de dificultad para la abduccion del
quinto dedo. Los sintomas eran mas severos después
de 50 segundos de flexion del codo. El codo era
estable y tenia un rango completo de movimiento sin
evidencia de sub-luxacion. El signo de Tinel estaba
presente en la zona entre el olecranon y epicéndilo
medial del humero. Los signos de Wartenberg vy
Froment fueron negativos. No se observaron
evidencias de atrofia muscular o perdida de la
movilidad fina, pero habia disminucién de la fuerza
para sujetar objetos. El brazo derecho estaba normal.

La electromiografia mostré evidencia de
compresion en el surco cubital con reduccion de la
conduccidon motora cubital en el codo, sin evidencia de
denervacion en los musculos, sugiriendo la posibilidad
de neuropatia cubital del codo izquierdo. La
extremidad superior contralateral no demostrd
alteraciones. Las imagenes de resonancia magnética
del miembro superior izquierdo demostraron
presencia del musculo ancéneo epitroclear con ligero
engrosamiento y seial hiperintensa del nervio cubital
en el sitio de compresién por el musculo (figura 1y 2).
La evaluaciéon clinica, neurofisioldgica y de imagenes
llevéd al diagndstico de neuropatia cubital del codo
causada por atrapamiento del nervio cubital por
musculo ancéneo epitroclear.

El paciente fue inicialmente tratado con
medidas conservadoras por 2 meses. En vista que
durante ese periodo no presenté mejoria de los
sintomas, se decidid realizar la cirugia bajo anestesia
general. A través de una incision curvilinea
retroepicondilar medial, se realizd diseccidn de tejido
blando hasta la fascia, observando una estructura
fibrosa, que se extendia entre el epicdndilo medial del
humero y el olecranon que comprimia en nervio
cubital izquierdo. El ancho era de aproximadamente 1
centimetro con un  componente  muscular
rudimentario. Se procedid a realizar descompresién
del nervio mediante division de la estructura anémala,
liberacién del nervio y preservacién de las ramas, junto
a fasciotomia del flexor cubital. El examen del nervio
mostré  aplanamiento de sus fasciculos vy
engrosamiento proximal al atrapamiento. Se preservo
el epineuro y los pequefios vasos que rodean el nervio
al no movilizarlo. No se observaron otras estructuras
anatomicas que comprimieran proximal o distalmente
confirmado al abrir el ligamento de Osborne. El codo
se flexiond y extendié completamente, sin evidencia
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de sub-luxacién del nervio por lo que no se realizé
transposicidn nerviosa. La cirugia concluy6é sin
complicaciones.

Durante el postoperatorio inmediato, el
paciente refirid6 mejoria de los sintomas. Luego de dos
meses de la cirugia, y con el uso de fisioterapia, se
observé amplitud de movimiento casi total del codo
con mejoria de la fuerza muscular de los dedos
afectados de la mano izquierda, pero persistia la
disminucién de la sensibilidad en la zona del codo. El
paciente regreso a sus actividades habituales. En la
evaluacién a los 12 meses, el dolor en el sitio de la

| Epicondilo
medio del
humero

Figura 2. Imagen de resonancia sagital del miembro
superior izquierdo. Las flechas sefialan el nervio cubital
con ligero engrosamiento y sefial hiperintensa en el sitio
del musculo ancéneo epitroclear.

incision habia desaparecido y no se observé atrofia
muscular, deterioro sensorial - motor o pérdida de las
habilidades motoras finas.

Discusion

La neuropatia secundaria a compresion del
nervio cubital, también conocida como sindrome del
tunel cubital, causa sintomas sensoriales y motores (3).
Es mas comun en hombres que en mujeres (relacion
de 3:1 a 8:1), probablemente debido a que el tejido
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adiposo de la articulacién del codo es de 2 - 19 veces
mayor en las mujeres comparadas con los hombres, lo
cual proporciona proteccion (4). Generalmente es
idiopatica, pero tumores y musculos andémalos pueden
ser parte de la etiologia (3,5). El diagndstico clinico de
neuropatia cubital en el codo secundaria a una
variante muscular es raro con prevalencia desconocida
(2). Existen informes que el musculo ancéneo
epitroclear puede causas atrapamiento del nervio
cubital, pero su existencia suele ser un hallazgo
quirargico (3,6).

El musculo ancdéneo epitroclear (también
conocido como musculo ancéneo accesorio) estd
presente en anfibios, reptiles, la mayoria de los
mamiferos y solo en 3% - 28% de los humanos (1). Su
funcién es desconocida, pero se ha sugerido que es
parte del triceps (6-8). En los casos de neuropatia
cubital, por lo general, reemplaza al retinaculo y
comprime el nervio subyacente (7).

La sintomatologia tipica incluye parestesias
nocturnas del dedo menique — anular, dolor en el codo
qgue se irradia axila y térax que generalmente estdn
acompafnados de perdida de la fuerza de agarre del
miembro afectado. Cuando el codo es flexionado los
sintomas pueden acentuarse. En la mayoria de los
casos el signo de Tinel es positivo en la zona del
epicondilo medial. Dependiendo de la severidad,
puede ocurrir debilidad de los musculos interdseos y
abductores de los dedos (casos leves) hasta afeccion
de los musculos flexores cubitales y flexores digitales
profundos del tercer al quinto dedo (casos severos). La
neuropatia generalmente aparece a edades tempranas
con progreso rapido de los sintomas (2). El dolor es
mas pronunciado que los sintomas sensoriales en
estos pacientes, probablemente como resultado del
aumento de la presién del tunel cubital, incluso
cuando la articulacion esta extendida (3).

La evaluacién neurofisiolégica es la
herramienta mas importante de diagndstico vy
confirmacion del atrapamiento del nervio cubital (1).
No existen estandares diagndsticos del bloqueo de
conduccidn cubital, pero el criterio mas comun es la
disminucion del 50% o mds en la amplitud del
potencial motor relacionado con la estimulacidon
proximal o disminucidn de la velocidad de mas de 10
m/s. En caso de dafio axonal, existe evidencia de
denervacion de los musculos distales de la lesion. Los
estudios de electrodiagndstico son positivos en 73% -
91% de los casos (9).

El atrapamiento del nervio cubital se puede
clasificar en cinco categorias seglun el deterioro
neurofisiolégico (10):
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a) Negativo: hallazgos normales en todas las
pruebas;

b) Leve: desaceleraciéon de la velocidad de
conduccidn del nervio motor cubital a través del codo
y potenciales de accién del nervio sensorial cubital
normales;

c)Moderado: desaceleracion de la de Ia
velocidad de conduccidn y reduccién de la amplitud de
los potenciales de accion;

d) Severo: desaceleracion de la velocidad de
conduccion y ausencia de amplitud de los potenciales
de accion; y

e) Extremo: ausencia de funcién motora y
respuesta sensorial.

No obstante, las pruebas neurofisiolégicas no
proporcionan informacion anatédmica o morfoldgica
sobre el tunel cubital o el nervio cubital. El musculo
ancéneo epitroclear puede identificarse por
ultrasonido de alta resolucion o en imagenes de
resonancia magnética, las cuales son modalidades
confiables para mostrar anomalias estructurales e
identifican la causa de la neuropatia cubital, asi como
las variantes anatdémicas. La ecografia puede distinguir
nervios de musculos y tendones por su textura
diferente y su relativa movilidad durante las maniobras
de flexion-extensién (11). En la resonancia magnética
el musculo ancdéneo epitroclear es visible en cortes
axiales, donde las relaciones con el nervio cubital y
estructuras vecinas estan mejor delimitadas. El edema
en este musculo se puede detectar en imagenes
ponderadas en T1 (12).

Los diagnodsticos diferenciales incluyen:
radiculopatia C8-T1, lesion del plexo braquial,
complicaciones de la esternotomia mediana vy
radioterapia, proceso intramedular, siringomielia,
tumor espinal, sindrome de la salida tordcica vy
compresidn cubital en canal de Guyon (1).

El objetivo del tratamiento de la neuropatia
cubital es aliviar los sintomas y prevenir cualquier
dafio neuroldgico adicional (1,13). Su manejo puede
incluir medidas conservadoras cuando el déficit
neuroldgico objetivo es leve o moderado y consiste en
eliminar las posibles causas de compresion, evitar la
presién local y la flexién prolongada del codo. Los
farmacos antidepresivos y antiepilépticos pueden ser
utiles en el tratamiento del dolor neurolégico (1,2). El
tratamiento quirurgico debe considerarse si todas las
medidas conservadoras fallan o aumenta la severidad
de las deficiencias neuroldgicas (13). Para esto puede
utilizarse procedimientos descompresivos o de
transposicién del nervio. La extirpacién completa del
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musculo es el tratamiento definitivo (2). La
transposicion submuscular es el procedimiento mas
efectivo para grados moderados de compresion, ya
gue tiene resultados buenos - excelentes en mas del
90% de los casos. Ademas, necesita una incision mas
pequeia, facil y hemostatica, con menor tiempo
quirargico, menos dolor postoperatorio y movilizacion
precoz (14). Las complicaciones mas frecuentes de la
cirugia son hematomas, infeccion, lesién de las ramas
posteriores del nervio cutaneo medial en el antebrazo,
compresion secundaria, rigidez e hipersensibilidad
persistente del codo (13).

La extension de la lesion nerviosa
preexistente es un factor prondstico importante.
Cuando la atrofia esta presente durante mas de un afio
previo a la cirugia, la recuperacidn del nervio es rara y,
en el mejor de los casos, incompleta. La atrofia puede
mejorar luego de 24 meses de la cirugia, incluso en
casos en que el nervio no responde a la estimulacion
(13). La ausencia de potenciales de accién nerviosa
sensorial y los sintomas radiculares concomitantes son
factores prondsticos negativos, al igual que edad
avanzada. La inflamacidn del nervio cubital es un signo
de peor prondstico que la falta de inflamacion y/o
desmielinizacién. Las recurrencias son comunes (15).

En conclusidn, la neuropatia cubital del codo
es poco comun. Ademds, rara vez se asocia a la
presencia del musculo ancéneo epitroclear. Un
aspecto importante para el diagndstico es que posee
caracteristicas diferentes a las de la neuropatia
idiopatica. Debe considerarse la posibilidad diagnostica
cuando no existen otros factores de riesgo o
desencadenantes presentes. Las imagenes de
resonancia magnética como modalidad de diagndstico
confirmatoria pueden servir en aquellos casos
sospechosos.
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Resumen (espafiol)

El cancer de pancreas es una neoplasia maligna comun. Las metastasis al sistema nervioso central son extremadamente
raras y se han descrito predominantemente como lesiones focales cerebrales. La carcinomatosis leptomeningea es una
complicacién metastasica que rara vez complica los canceres de pdancreas y con muy pocos casos reportados en la
literatura. Esta afeccidn se diagnostica principalmente por la presencia de células malignas en el liquido cefalorraquideo. El
prondstico es generalmente es malo. Se presenta un caso de carcinomatosis leptomeningea en paciente femenina de 70
afos de edad quien consultd por presentar marcha ataxica, alteraciones del habla, cefalea punzante, nduseas y vomitos de
aproximadamente 4 semanas de evolucién. La resonancia magnética cerebral mostré lesion cerebelosa derecha con
extenso edema circundante leve engrosamiento leptomeningeo en las circunvoluciones cerebelosas y meninges

temporoparietales bilaterales. El andlisis citoldgico del liquido cefalorraquideo revelé células de morfologia similar al
adenocarcinoma pancreatico.

Palabras clave (espafiol)

Carcinomatosis leptomeningea; Enfermedad leptomeningea, Cdncer pancredtico, Neoplasia meningea; Metdstasis.

Abstract (english)

Pancreatic cancer is a common malignancy. Metastases to the central nervous system are extremely rare and have been
described predominantly as focal brain lesions. Leptomeningeal carcinomatosis is a metastatic complication that rarely
complicates pancreatic cancer and with very few cases reported in the literature. This condition is diagnosed mainly by the
presence of malignant cells in the cerebrospinal fluid. Prognosis is usually bad. We present a case of leptomeningeal
carcinomatosis in a 70-year-old female patient who consulted due to ataxic gait, speech alterations, throbbing headache,
nausea and vomiting of approximately 4 weeks of evolution. Cerebral magnetic resonance showed right cerebellar lesion
with extensive surrounding edema, mild leptomeningeal thickening in the cerebellar folia and bilateral temporoparietal
meninges. The cytological analysis of cerebrospinal fluid revealed cells with a morphology similar to pancreatic
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adenocarcinoma.

Keywords (english)

Leptomeningeal carcinomatosis; Leptomeningeal disease; Pancreatic cancer, Meningeal neoplasia; Metastasis

Introduccion

La carcinomatosis leptomeningea (CL),
también llamada meningitis neopldsica, meningitis
carcinomatosa o carcinomatosis meningea, es la
siembra de células neoplasicas en las leptomeninges a
través del liquido cefalorraquideo (LCR) (1). Su
principal caracteristica es la afeccion multifocal de
nervios craneales y raices nerviosas de la medula
espinal y puede complicar 3% - 8% de los pacientes
con tumores soélidos (2,3). El cancer de pancreas es una
neoplasia maligna comun que regularmente produce
metdstasis a higado y ganglios linfaticos regionales. En
contraste, la infiltracién maligna de las leptomeninges
es extremadamente rara en estos pacientes (0,3% de
los casos) y se han reportado menos de 15 casos. Se
presenta un caso de carcinomatosis leptomeningea
secundaria a adenocarcinoma pancreatico
metastasico.

Caso clinico

Se trata de paciente femenina de 70 afos de
edad quien acudié a la emergencia por presentar
marcha ataxica, alteraciones del habla, cefalea
punzante occipital, nduseas y vOmitos de
aproximadamente 4 semanas de evolucion. Tenia
antecedente de adenocarcinoma  pancreatico
pobremente diferenciado tratado con cirugia vy
esquema completo de radio-quimioterapia 9 meses
antes del cuadro actual sin complicaciones y con
recuperacion completa. Negaba antecedentes de
consumo de alcohol, tabaco o algin medicamento. No
referia otros antecedentes personales o familiares de
importancia.

El examen clinico no mostré inestabilidad
hemodinamica. Los signos vitales fueron: presién
arterial 110/70 mm de Hg; frecuencia cardiaca 72
latidos/minuto; frecuencia respiratoria 20
respiraciones/minuto. El murmullo vesicular era
audible sin agregados y los ruidos cardiacos eran
regulares sin murmullos. El examen neuroldgico
demostré que estaba completamente orientada en
persona, lugar y tiempo y podia responder a todas las
preguntas y ordenes apropiadamente. La funcion de
los nervios craneales estaba intacta, excepto por
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disartria moderada, lo que hacia su discurso confuso.
La reaccion sensorial estaba intacta en las cuatro
extremidades al tacto ligero y al pinchazo. No se
encontré debilidad motora. La marcha era atdxica y
moderadamente amplia, con dismetria bilateral y
prueba de Romberg positiva. Los reflejos bicipital,
tricipital y patelar estaban conservados. No presentaba
signos meningeos clasicos Brudsinski ni Kering, pero si
rigidez de nuca.

Debido al cuadro clinico se decidid realizar
resonancia magnética cerebral que mostré lesidn
cerebelosa derecha con edema circundante, ligero
engrosamiento leptomeningeo temporoparietal y en
las circunvoluciones cerebelosas bilaterales. No se
encontraron lesiones intra-parenquimatosas,
hidrocefalia o cambios en la linea media. Las imagenes
de resonancia magnética de la medula espinal
encontraron realce difuso de varias raices nerviosas
con irregularidades nodulares a lo largo del
revestimiento meningeo de la columna cervicotoracica
y cambios leptomeningeos difusos compatibles con
metdstasis. La puncion lumbar diagnostica reveld
globulos blancos de 22/mm3 (65% linfocitos) vy
concentraciones de proteina del LCR ligeramente
elevada (6,8 g/dL) con glucosa normal (55 mg/dL). Las
pruebas microbioldgicas fueron negativas pero el
andlisis citoldgico reveld células pleomdrficas con
atipia nuclear y mitosis anormal de morfologia similar
al adenocarcinoma pancredtico e inmunotincion
positiva para panqueratina, citoqueratina7 vy
citoqueratina20. Todos los andlisis de laboratorio de
rutina fueron normales. La tomografia computada con
contraste de torax, abdomen y pelvis no mostrd
tumoraciones. Se hizo un diagndstico de CL por
adenocarcinoma pancredtico metastasico.

Se inicié tratamiento con dexametasona con
mejoria de los sintomas neuroldgicos a los 5 dias.
Debido a las condiciones de la paciente no era
candidata para cirugia, por lo que se planted realizar
radioterapia craneoespinal, pero su condicion clinica
empeoré rdpidamente, desarrollando sintomas de
meningismo severo y murié 15 dias después del
ingreso.
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Discusion

La incidencia de CL es la infiltraciéon de las
meninges por células malignas, es una secuela tardia
rara de cancer sistémico y tiene mal prondstico. Su
incidencia estd aumentando debido a las mejoras
terapéuticas y supervivencia mas prolongada, un
fendmeno bien descrito en cdncer de mama, de
pulmén y melanoma (1-3). En 10% - 20% de los casos,
los sintomas preceden al diagndstico del tumor
primario (4). El adenocarcinoma de pancreas es una
causa muy poco frecuente de CL y es aln mas raro
después de la reseccidon potencialmente curativa del
tumor (5).

La fisiopatologia del CL depende de la
histologia del tumor primario, pero generalmente se
produce a través de la ruta hematdgena, perineural,
linfatica o extension directa desde la medula espinal.
En el caso de adenocarcinoma pancreatico puede
propagarse por via perineural al retroperitoneo vy
posteriormente, invadir las leptomeninges por
infiltraciéon de nervios y vasos que rodean los cuerpos
vertebrales, ingresando al LCR y diseminandose al
sistema nervioso central (6).

Los pacientes con CL generalmente presentan
signos - sintomas cerebrales y espinales, lo que refleja
la naturaleza multifocal de la condicién. Por lo tanto, el
diagnéstico es dificil debido a la naturaleza y
variabilidad de la sintomatologia. Los sintomas mas
comunes incluyen cefalea, nduseas y alteraciones
neurolégicas focales que reflejan la ubicacién
afectada, incluidas neuropatias craneales y déficit
motores focales. Aquellos pacientes con afeccidon
supratentorial pueden presentar convulsiones. La
afeccion del sistema ventricular puede conducir a
hidrocefalia obstructiva o comunicativa, que necesita
descompresidn paliativa (3). Los signos de irritacion
meningea estdn presentes en 7% - 17% de los casos y
la fiebre suele estar ausente (7).

Los estudios con tomografia computarizada o
resonancia magnética pueden mostrar aumento del
contraste leptomeningeo fino y difuso, mdltiples
depdsitos nodulares subaracnoideos, circunvoluciones
cerebelosas o superficie cortical, pérdida de volumen
parenquimatoso y engrosamiento dural. También
puede observarse hidrocefalia, edema cerebral y
aumento de contraste inespecifico en las cisternas
basilares. Estos hallazgos también aparecen en casos
de meningitis fdngica y tuberculosa, fibromatosis
intracraneal, linfoma y sarcoidosis (1).
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Las caracteristicas del LCR son anormales en la
mayoria de los casos. Existe aumento en la
concentracion de proteina en 70% - 90% de los casos,
elevacion del contaje de glébulos blancos con
predominio de linfocitos, generalmente en menos de
100 células/mm3 y disminucidn en la concentracion de
glucosa en 30% - 50% de los pacientes, por lo que en
algunos casos puede llevar a considerar la posibilidad
del diagnéstico de meningitis bacteriana (8). El
estandar diagndstico es la presencia de células
malignas en LCR. Aunque la especificidad es cercana a
100%, los resultados falsos negativos son comunes, ya
solo se detectan en la muestra inicial del 50% de los
casos debido a que el desprendimiento de células
malignas es intermitente. A pesar de alcanzar 90% de
sensibilidad para el diagndstico después de tres
punciones lumbares, hasta 20% de los casos pueden
seguir siendo citolégicamente negativos. La
inmunocitoquimica 'y las concentraciones de
marcadores tumorales especificos pueden ayudar en el
diagnostico (7). El uso combinado del andlisis del LCR y
la resonancia magnética aumenta la precisidn
diagndstica (5).

Existen pocos informes de CL para orientar el
tratamiento. Las opciones terapéuticas disponibles
son, en su mayoria, paliativas y sirven para mejorar o
estabilizar el estado neuroldgico del paciente y
prolongar la supervivencia. Estas modalidades incluyen
cirugia, radioterapia, quimioterapia sistémica e
intratecal (citarabina liposomal y metotrexato). El
manejo  farmacolégico incluye el uso de
corticosteroides para tratar el edema cerebral
asociado, medicamentos antiepilépticos y
antieméticos (7). La radioterapia cerebroespinal puede
aliviar el dolor y disminuir los sintomas neurolégicos
(5). La cirugia sélo estd indicada para aquellos que
desarrollan hidrocefalia y consiste en la colocacion de
derivaciéon ventriculoperitoneal y reservorios para
administracion de quimioterapia intratecal (9).

El prondstico de la CL es malo, con
supervivencia media de 4 - 6 semanas en casos no
tratados y 2 - 3 meses con tratamiento. Esto se
observa especialmente aquellas pacientes con cancer
de mama y menos en los casos de carcinomas de
pulmdn o melanomas. Solo 10% de los pacientes tiene
supervivencia mayor de 12 meses (4, 7). Los estudios
post-mortem han revelado CL hasta en 20% de las
muertes relacionadas con cancer metastasico, lo que
sugiere que la presentacion subclinica puede ser
comun. Del mismo modo, un numero creciente de
informes ha descrito esta condicidn en casos de cdncer
de ovario, testiculo, prostata, estdmago y colorrectal,
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en los cuales la diseminacion metastasica al sistema
nervioso central es inusual (10).

En conclusion, este caso representa la
presentacion inusual de CL 9 meses después del
tratamiento  del  adenocarcinoma  pancreatico
metastasico. Los hallazgos de anomalias
leptomeningeas en la resonancia magnética cerebral
con contraste justifican la realizacion de citologia para

de esta condicion es malo, el tratamiento paliativo

puede proporcionar alivio de los sintomas
neuroldgicos
Conflictos de interés
Los autores declaran no tener ningln

. . . conflicto.
detectar células malignas que, junto a la
inmunohistoquimica del LCR, son fundamentales para
el diagndstico de esta condicion. Aunque el prondstico
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Instructions for authors

The Journal will only allow original articles to be published, which have to
relate with any aspect of biomedical sciences. Every research that wishes to
be published first has to be sent to the magazine using the following email:
avanbiomed.idic@gmail.com; the work has to be distributed in four (4)
different files, as follow:

. Letter to the editor: should provide authors name and email,
manuscript title, short description of the article highlighting the
obtained results, main points, kind of article (Review articles and state
of the art, original articles, case reports, letters to the editor, Short
communications, novel) and the area of research (Basics or Clinical
Science)

. Manuscript: composed by the body work in the following order: first
page with the title, authors with their institutional directions and
information of correspondence of the author; second page with the
abstract; third page with the abstract in Spanish, fourth page with the
body work; references; and the last page with the figure legends
properly identified. The article can be published in English as well as in
Spanish. It must include the information of the corresponding author:
complete address, phone number, fax number and email. The abstract
and the Spanish abstract must have 250 words, including up to 10
keywords.

. Tables: which are numerated according to order of apparition in
Arabic numbers, in simple layout (without color). Each one of the
tables must have a proper, and if it's necessary, any commentaries
must be added as a foot note of the same page. The measurement
units and statistics have to be properly identified.

. Figures: in layout TIFF of 200 — 300 dpi on CMYK resolution (for
printing). Each figure occupies one page of the file, and the legend of
this must contained the manuscript.

The documents and the tables have to be sent as a file WORD 2003
compatible (.DOC). The figures must be sent as a file POWERPOINT 2003
(.PPT). In case of using figures, pictures or tables of a external source, must
be accompanied by the authorization letter of use.

Types of publication and distribution:

. Original article: the first page should include the title in English and
Spanish (not to exceed 20 words), the running title (not to exceed 54
characters), the name of each author, each author's affiliation and the
correspondence authors, Abstract in English and Spanish (not to
exceed 250 words) and keywords (max 10), Introduction,
Methodology, Results and Figure legends. Manuscript maximum
number of words without references and abstract: 5.000. In
Methodology, it must include an approbation clause for the
committee of correspondent ethic when it applies and should have
subtitles. Figures and/or tables: Up to 6.

. Review articles and state of the art: the first page should include the
title in English and Spanish (not to exceed 20 words), the running title
(not to exceed 54 characters), the name of each author, each author's
affiliation and the correspondence authors, English and Spanish (not
to exceed 250 words) and keywords (max 10), Manuscript, Summary,
Acknowledgments, References and Figures legend. Manuscript
maximum words without references: 5.000. Figures and/or tables: Up
toé6..

. Case reports: the first page should include the title in English and
Spanish (not to exceed 20 words), the running title (not to exceed 54
characters), the name of each author, each author's affiliation and the
correspondence authors, Abstract in English and Spanish (not to
exceed 250 words) and keywords (max 10), Introduction; Clinic case,
Discussion, Acknowledgment, References; Figure legends. The
Methodology, most include the approbation clause from the
correspondent ethic committee. The Manuscript maximum word
numbers without references and abstract: 3.000. Figures and/or
tables: Up to 3. Pictures of the patient with face edition will be
accepted (pixeled or with black bars covering the eyes).

. Short communications: the first page should include the title in
English and Spanish (not to exceed 20 words), the running title (not to
exceed 54 characters), the name of each author, each author's
affiliation and the correspondence authors, Abstract in English and
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Spanish (not to exceed 250 words) and keywords (max 10),
Introduction, Results, Discussion; Methodology, Acknowledgement,
References and Figure Legends. The Manuscript maximum word
numbers without references and abstract: 3000. The Methodology
must include an approbation clause from the correspondent ethic
committee. Up to 4 figures or/and tables.

. Letters to the editor Manuscript maximum words: 1.000; and
references.

References:

The Bibliographic references will be cited in order of apparition using
Arabic numbers between parenthesis, for example: (1). The writing style
should be according to the Vancouver Format having in consideration that
it must include every author. The journal name should be abbreviated
according to the system adopted by Index Medicus. For example

Journals:

1. Pettersen FO, Torheim EA, Dahm AE, Aaberge IS, Lind A, Holm M. An
exploratory trial of cyclooxygenase type 2 inhibitor in HIV-1
infection. J Virol 2011; 85:6557-66.

Books:

2. Berrueta L, Goncalves L, Salmen S. Respuesta inmune frente a virus,
lera Ed. Mérida: CODEPRE-ULA, 2005.

Web site:

3. McCook A. Pre-diabetic condition linked to memory loss [internet].
2010 [cited 2010 Apr 14]. Available from: http://prevnt.com/ns.htm.

Author’s declaration and

Copyright transfer

The authors of a accepted manuscript for publication in this journal must
access to the following links Author’s declaration and copyright transfer
to download the Word format. All authors must sign the author’s
declaration to confirm its originality, their participation in the elaboration
process, the ethic conditions of the work, financing, and that it hasn’t been
published elsewhere. The copyright transfer must be signed for the
corresponding author. The documents must be filled, sighed and sent to
the journal via email: avanbiomed.idic@ula.ve or
avanbiomed.idic@gmail.com., It should be sent when submitting the
manuscript to the journal

Arbitrage system

Every article that wishes to be published in the journal must be sent by the
arbitrage and has to have the minimum editorial requirement, so that in a
first phase, the manuscripts will be reviewed by the editorial committee to
establish if is within the scope and fulfills with the standards of the journal.
Once approved by the editorial board, the manuscript will be sent to
external reviewers with expertise in the area, who anonymously determine
if the manuscript is: 1) accepted without corrections, 2) acceptable with
minor corrections, 3) acceptable with major corrections and warrants
further evaluation by the reviewer or 4) rejected. Arbitration to the
original papers, reviews, reports of clinical cases and rapid communication
is performed by at least two (2) experts in the area. The arbitrage for the
Original Article, Revisions for the clinical cases and fast communications
will be done by at least 2 experts in the area. The arbiters will have a
period of time of 15 working days to send their response. If the opinions of
two of them matches, the Committee Editorial may accept the response of
two arbitrators, in case of discrepancy, it may need to consult additional
referees. The opinions of the referees and authorship of the work are
strictly confidential. The authors will receive full views of the referees
consulted. The journal will provide two (2) months for the authors to reply
to the referees acknowledgement and make the suggested changes, that
must be highlighted on the text in order to facilitate the assessment of the
reviewers. If they take longer than stated, the work will be rejected or
considered new.
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Etica de las publicaciones & Declaracién de mala pre

Avances en Biomedicina se asegurara de que los
editores, revisores v autores sigan
rigurosamente las normas éticas
internacionales durante el proceso de arbitraje
y publicacién.

Avances en Biomedicina sigue el Cddigo de
normas de conductas éticas: Code of Conduct |
Committee _on__Publication _Ethics: COPE
publicado por el Comité de Etica para las
Publicaciones cientificas.

Todos los trabajos que no estén acordes con
estas normas, y si se revela mala praxis en
cualguier momento, incluso después de la
publicacidn, seran eliminados de la revista. Los
manuscritos sometidos a Avances en
Biomedicina seran sometidos a un proceso de
revision por pares doble ciego y de verificacidon
por plagio, fabricacion de resultados,
falsificacion  (manipulacion de los datos
existentes de investigacion, tablas o imagenes)
y la utilizacién indebida de personas o animales
en la investigacidn. Avances en Biomedicina se
reserva el derecho a utilizar en cualquier fase
del proceso de publicacion software de
deteccion de plagio para evaluar los
documentos sometidos y publicados.

De conformidad con estas normas:

Los editores deben: 1) Utilizar métodos de
revision por pares que mejor se adapte a la
revista y la comunidad de investigacién. 2)
Asegurarse de que todos los manuscritos
publicados han sido revisados por evaluadores
calificados. 3) Alentar la originalidad de las
propuestas y estar atentos a la publicacion
redundante y plagios. 4) Asegulrese de
seleccionar revisores apropiados. 5) Alentar a
los revisores que comentan sobre las cuestiones
éticas y la posible mala conducta de
investigacion planteado por las presentaciones.
6) Publicar instrucciones a los autores claras. 7)
Fomentar un comportamiento responsable vy
desalentar la mala praxis.

Los autores deben: 1) Plantearse trabajos
conducidos de una manera ética y responsable,
y debe cumplir con todas las normativas
vigentes. 2) Presentar sus resultados de forma
clara, honesta y sin falsificacién o manipulacion.
3) Describir los métodos de manera clara para
que sus resultados pueden ser reproducidos por
otros investigadores. 4) Cumplir con el requisito
de que el trabajo presentado es original, no es
plagiado, y no ha sido publicado en otra revista.
5) Asumir la responsabilidad colectiva de los
trabajos presentados y publicados. 6) Divulgar
las fuentes de financiacion y los conflictos de
interés pertinentes cuando existen.

Los revisores deben: 1) Informar a los editores
de la posible mentira, la falsificacidn, la mala
praxis o la manipulacidon inapropiada de los
resultados. 2) Argumentar con precision las
razones por las cuales se rechazd un
manuscrito. 3) Cumplir con los tiempos
acordados para la entrega de las revisiones. 4)
Llevar a cabo revisiones objetiva, evitando
criticas personales al autor. 5) Identificar y
proponer las publicaciones clave de Ila
investigacion no citados por los autores.

Publication Ethics & Malpractice Statement

Advances in Biomedicine will ensure that
editors, reviewers and authors strictly follow
international ethical standards during the per-
reviewed and publication process.

Advances in Biomedicine follows the code of
ethical conduct rules: Code of Conduct |
Committee _on__Publication Ethics: COPE:
published by the Ethics Committee for Scientific
Publications.

All work not in accordance with these rules, and
if malpractice is revealed at any time, even after
the publication will be removed from the
journal. Manuscripts submitted to Advances in
Biomedicine will undergo a double-blind peer
review process, check for plagiarism, fabrication
of results, falsification (manipulating existing
research data, tables or pictures) and misuse of
people or animals in research. Advances in
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Biomedicine reserves the right to use at any
stage of the publishing process software to
detect plagiarism.

In accordance with these rules:

Editors must: 1) Using peer review methods
best suited to the journal and the research
community. 2) Ensure that all manuscripts are
revised by qualified and appropriate reviewers.
3) Encourage the originality of the proposals
and be aware of plagiarism and redundant
publication. 4) Encourage reviewers to
comment on the ethical issues and possible
research misconduct raised by the
presentations. 5) Publish clear instructions for
authors. 7) Encourage responsible behavior and
discourage malpractice.

Authors must: 1) Conducted work with ethical
and responsibility, and shall comply with all
regulations. 2) Present results clearly, honestly
and without falsification or manipulation. 3)
Describe the methods clearly so that their
results can be reproduced by other researchers.
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sources of funding and conflicts of interest
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