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RESUMEN

La neumonitis por hipersensibilidad, también llamada alveolitis alérgica extrinseca, constituye un grupo de en-
fermedades en las que aparece bronquioalveolitis. Se trata de una reaccidon inmunoldgica a agentes inhalados, de
naturaleza organica que producen una reaccién inflamatoria en la pared alveolar y bronquiolar?.

Presentamos un caso respecto a este tema.

PALABRAS CLAVE
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ABSTRACT

Hypersensivity pneumonitis, also called extrinsic allergic alveolitis, are a part of a group of diseases in which
appears bronquiolalveolitis. It represent an inmunologic recation to an inhaled agent, particularly organic agents, that
cause an inflamatory reaction in the alveolar and bronquilar wall.

We report a case in relation.
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INTRODUCCION

La disnea o sensacion subjetiva de falta de
aire , es uno de los sintomas mas frecuentemen-
te referidos por nuestros pacientes, suele reflejar
habitualmente la presencia de una enfermedad
pulmonar o cardiaca avanzada. Es muy importante
realizar una correcta anamnesis. Como primer paso
se debe intentar establecer el origen de esa disnea.
La presencia de tos y expectoracién nos suelen
orientar hacia el origen broncopulmonar. También
debemos establecer la cronicidad de la disnea, ya
gue en la disnea de instauracion lenta y prolonga-
da el paciente suele adaptar su estilo de vida a las
limitaciones que le provoca.

Presentamos un caso de una mujer joven con
disnea de larga evolucién.

CASO CLiNICO

Presentamos el caso de una paciente mu-
jer de 47 aios de edad, exfumadora desde hace

2 afios con antecedentes personales de hiperco-
lesterolemia, hipotiroidismo para el que llevé tra-
tamiento hormonal sustitutivo de los 8 a los 14
afios y posteriormente no ha seguido controles,
fractura de Colles, y como antecedentes quirurgi-
cos una polipectomia endometrial. En tratamiento
con anticonceptivos orales. La paciente consulta
por disnea progresiva hasta hacerse de reposo,
que habia aparecido 15 dias antes acompafiada
de sensacion distérmica y tos persistente no pro-
ductiva. Los dias previos a su ingreso presenté or-
topnea. Como constantes presenta: T2: 37.3 °C,
TA: 136/88 mmHg, FC: 112lpm y SatO2: 83% con
aire ambiente. En la exploraciéon destaca taquip-
nea en reposo con trabajo respiratorio y en la au-
cultacién presencia de crepitantes finos secos en
ambas bases y campos medios bilaterales, el resto
de la exploracién aparece normal. Se solicitan ex-
ploraciones complementarias, electrocardiograma
en el que destaca taquicardia sinusal a 110lpm, eje
izquierdo; radiografia de térax posteroanterior (Fig.
1) con hipoventilacién pulmonar bilateral, aumen-
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Fig. 1. Rx Torax PA.
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to de densidad bibasal, patrén intersticio acinar
con broncograma y alveolograma aéreo com-
patible con neumopatia bibasal difusa; analitica
completa( hemograma, coagulacién, bioquimica)
en la que destaca leucocitosis con desviacion iz-
quierda, TSH: 147.1 uUl/ml, T4: libre: 0.32 ng/dl,
Colesterol total: 233 mg/dl, Triglicéridos: 428mg/
dl y una gasometria arterial con hipoxemia. Las
serologias de Legionella, Neumococo y neumo-
nias tipicas fueron negativas y los hemocultivos
también resultaron negativos. Se realizd6 un Man-
toux con resultado negativo. También se realizd
una PCR de Gripe HIN1 que resulté negativa. Se
inicio tratamiento antibidtico, corticoideo y de
sustitucion tiroidea con ligera mejoria, pero ante
la persistencia de disnea y saturacion de oxigeno
baja se decide realizar un TC tordcico con proto-
colo de tromboembolismo pulmonar en el que
no se observan defectos de replecién intravas-
culares sugestivos de tromboembolismo, no hay
alteraciones radioldgicas significativas en el pa-
rénquima pulmonar y pruebas funcionales res-
piratorias que muestran un patron restrictivo con
una difusion disminuida: FVC: 64%, FEV1: 67%,
FEV1/FVC: 94%, DLCO: 56%. La paciente conti-
nua mejorando y se decide alta a domicilio con el
diagndstico de neumonia bibasal atipica y control
en consultas externas en el plazo de 1 mes.

Es valorada en consulta donde se observa
mejoria parcial con persistencia de la disnea de
moderados- minimos esfuerzos, la radiografia de

térax ha mejorado pero persiste patron intersti-
cial en bases. Se solicita TC tordcico de alta reso-
lucién para completar el estudio y nuevo control
en consultas.

Tras una semana de la valoracion ambula-
toria la paciente consulta de nuevo por aumento
de su disnea en esta ultima semana, que se ha
hecho de reposo y se acompafia de tos intensa
y expectoracién blanquecina. A la exploracién
destaca SatO2: 84%, taquipnea en reposo con
FR 48 resp/min, FC:130lpm y en la auscultacion
crepitantes finos secos en bases, campos medios
bilaterales anteriores y posteriores. En estos mo-
mentos la paciente es dependiente de oxigeno-
terapia ya que presenta importante hipoxemia y
desaturacién en ausencia de O2. Se realiza nueva
radiografia donde se observa la persistencia del
patrén intersticial en bases. Se decide realizar TC
toracico de alta resolucion (Fig. 2) donde apare-
cen opacidades en vidrio deslustrado de distri-
bucion bilateral y difusa, con areas parcheadas
de radiolucencia lobulillar. Estos hallazgos nos
sugieren enfermedad del espacio aéreo distal
(neumonitis viral vs neumonitis por hipersensibi-
lidad). Se realizan pruebas de funcidn respirato-
ria que la paciente no es capaz de realizar debido
a su disnea.

Fig. 2. TC tordcico alta resolucion.
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Tras los hallazgos se reinterroga a la pacien-
te. Trabaja como ama de casa en un entorno rural
y esta habitualmente en contacto con animales
domésticos (perros, gatos, pdjaros, palomas), re-
fiere algun episodio de rinorrea al realizar la lim-
pieza de ropas con polvo de cereales. Con esta
nueva informacién se deciden solicitar precipi-
tinas en sangre frente a hongos y animales que
resultan positivos para periquito y paloma.

Se comenta el caso con el servicio de Ciru-
gia Toracica para la realizacion de biopsia pulmo-
nar y durante la espera para la realizacion de la
misma se inicia tratamiento con corticoides, ob-
servando mejoria evidente de la disnea.

Se realiza biopsia pulmonar mediante tora-
coscopia y se envia cuia pulmonar para anadlisis
anatomopatoldgico con unos resultados: macros-
copicamente el parénquima pulmonar presenta
multiples areas blanquecinas de consistencia au-
mentada y mal delimitada, multiples zonas de he-
morragia dispersas. En la microscopia se observa
el parénquima pulmonar con inflamacién granu-
lomatosa no necrotizante de localizacién aleato-
ria con predominio peribronquilar, granulomas
pobremente configurados constituidos por célu-
las gigantes multinucleadas tipo Langhans, algu-
nas de ellas con cuerpos de Schaumann. Infiltra-
do inflamatorio leve- moderado de predominio
linfocitico. Todos estos hallazgos son compatibles
con el diagndstico de neumonitis por hipersen-
sibilidad. Se continua con el tratamiento corti-
coideo con prednisona a dosis altas con mejoria
progresiva de la paciente. Actualmente continua
con tratamiento corticoideo de mantenimiento y
la disnea practicamente ha desaparecido.

DISCUSION

La neumonitis por hipersensibilidad es un
sindrome complejo de intensidad, clinica e his-
toria natural variable. EI pulmdn del granjero es
una de las formas mas frecuentes de neumonitis
por hipersensibilidad, afecta al 0.4-7% de la po-
blacién dedicada a la agricultura. La prevalencia
varia segun la regidn, el clima vy las practicas agri-
colas de cada region. Otra de las formas mas fre-
cuentes es la neumonitis del cuidador de aves,
cuya prevalencia es muy variable ya que depende
mucho de la época del afio y de la localizacién
geografica en que las diferentes especies de aves
se encuentran. La incidencia de esta patologia
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estd muy influenciada por los mismos factores
gue la prevalencia (clima, regién, época del afio
...) y varia considerablemente.

Todas las profesiones que produzcan con-
tacto3 con antigenos organicos transportados
por el aire incrementan el riesgo de padecer una
neumonitis por hipersensibilidad. Mas de 300
agentes etiolégicos ha sido descritos para esta
enfermedad. Las profesiones y actividades mas
frecuentemente asociadas son: agricultura, ga-
naderia, exposicion a sistemas de ventilacién y
depdsitos de agua, cuidadores de pajaros y aves
de corral, cuidadores de animales, procesamien-
to de cereales, trabajadores de la madera, indus-
tria electrénica y de plasticos y trabajadores de la
industria textil.

Se suele presentar clinicamente? de forma
aguda, con comienzo brusco de los sintomas tras
la exposicidn al agente causal con fiebre, cuadro
catarral, disnea. En la exploracion fisica se suele
encontrar taquipnea y crepitantes finos difusos.
La radiografia de tdorax puede ser normal o mos-
trar condensaciones transitorias o patrén micro-
nodular. Se suele resolver de forma espontanea
(en horas o dias) tras evitar la exposicién al agen-
te causal. También hay formas de presentacién
subagudas con un desarrollo gradual acompafia-
do de tos productiva, disnea, pérdida de peso. La
afectacion respiratoria suele ser mas pronuncia-
da que en las formas agudas y los hallazgos radio-
I6gicos son mas extensos. Se resuelve también al
evitar la exposicién pero de forma mas lentay a
veces es necesario el tratamiento con glucocor-
ticoides.

Hay descritas formas crdnicas de presenta-
cion con una clinica mas insidiosa, se pueden en-
contrar dedos en palillo de tambor que muestran
enfermedad avanzada. Ya solemos encontrar en
las pruebas de imagen signos de fibrosis pulmo-
nar por lo que habria que plantear diagndstico
diferencial con otras patologias causantes de fi-
brosis pulmonar.

El diagndstico precoz* es muy importan-
te, ya que la enfermedad es reversible cuando
es diagnosticada precozmente. El correcto diag-
nostico se basa en una historia de exposicion al
antigeno causal, evaluacion clinica, hallazgos ra-
dioldgicos y, si es posible, ver la respuesta clinica
al evitar el posible agente causal. Los criterios
diagndsticos descritos son: exposicion conocida
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al antigeno causante (la investigacion medioambiental muestra la presencia del antigeno), presencia del
Ac 1gG especificos contra un antigeno identificado, clinica compatible (sintomas constitucionales y/o res-
piratorios con disnea, crepitantes finos, y en algunos casos sibilantes a la auscultacion, sensacion febril),
hallazgos radiolégicos en TC de alta resolucién (predominado las lesiones en zonas medias y vértices con
opacidades en vidrio deslustrado y signos de atrapamiento aéreo) y alteracion en las pruebas de funcidn
respiratoria, lavado broncoalveolar con linfocitosis, test de inhalacion positivo al reexponer al paciente al
antigeno e histopatologia tras biopsia pulmonar (suele ser la que confirma el diagndstico) que muestre
granulomas pobremente formados, no caseificantes o infiltrado de células mononucleares. Habitual-
mente no se cumplen todos estos criterios.

La medida de precipitinas séricas en bloque tiene una alta tasa de falsos negativos, se debe orientar
siempre hacia el antigeno que creemos causal. Las pruebas cutaneas no son Utiles en esta enfermedad.

BIBLIOGRAFIA

1. Bourke SJ, Dalphin JC, Boyd G, McSharry C, Baldwin Cl, Calvert JE. Hypersensitivity pneumonitis: current concepts. Eur
Respir J 2001; 18 (Supl 32): 81-92.

2. Lacasse Y, Selman M, Costabel U, Dalphin JCh, Ando M, Morell F et al. Clinical diagnosis of hypersensitivity pneumonitis.
Am J Respir Crit Care Med 2003; 168: 952-958

3. Morell F, Roger A, Reyes L, Cruz MJ, Murio C, Mufioz X. Bird fancier’s lung: a series of 86 patients. Medicine (Baltimore)
2008; 87: 110-130.

4. Patel AM, Ryu JH, Reed CE. Hypersensitivity pnumonitis: current concepts and future questions. J Allergy Clin Inmunol
2001; 108: 661-670

DISNEA EN MUJER DE 47 ANOS. NEUMONITIS POR HIPERSENSIBILIDAD



Revista Atalaya Medica n® 8 / 2015
Pég. 57-59

Original entregado 04/11/2015 Aceptado 30/11/2015

! Residente de Medicina Familiar y Comunitaria. Sector Teruel

* FEA del Servicio de Urgencias. Hospital Obispo Polanco. Teruel

SIGNO DE CHILAIDITI COMO HALLAZGO CASUAL

Dra. Clara Lopez Mas! / Dr. Emilio C. Lépez Soler? / Dra. Carla lannuzzelli Barroso? / Dra. Beatriz Sanchis Yago?

RESUMEN

El signo de Chilaiditi es un signo radioldgico que consiste en la visualiacién de la interposicién de una parte del
colon entre el higado y el diafragma. Se trata de un signo de baja incidencia, y que generalmente cursa de forma asin-
tomatica, por lo que suele diagnosticarse de forma casual tras una exploracion radioldgica por otras causas®.

Presentamos el caso de un varén de 92 afios que fue atendido en el servicio de urgencias tras presentar episodio
de sincope, y en el que tras realizar radiografia de térax se evidencié el signo de Chilaiditi.

PALABRAS CLAVE

Signo de Chilaiditi. Sindrome de Chilaiditi. Interposicion hepatodiafagmatica.

CHILAIDITI’S SIGN AS CASUAL FINDING

ABSTRACT

Chilaiditi’s sign is a radiologic sign consisting of the viewing of the interposition of a part of the colon between
the liver and the diaphragm. It’s a low frequent picture, and which usually courses asymptomatically, so it is often diag-
nosed by chance after a radiological examination by other causes.

We present the case of a 92 year old male that was treated in the emergency service after presenting episode of

syncope, and that after a chest x-ray showed Chilaiditi’s sign.

KEY WORDS

Chilaiditi’s sign. Chilaiditi’s syndrome. Hepato-diaphragmatic interposition.

INTRODUCCION

El signo de Chilaiditi es un signo radioldgico
gue consiste en una alteracién anatémica en la que
se presenta una interposicidon hepatodiafragmatica
del colon. Su presentacidn es asintomatica, por lo
gue se descubre generalmente de forma casual en
estudios radioldgicos realizados de forma rutina-
ria’.

Se presenta con una incidencia muy baja,
aproximadamente del 0.02 al 0.14% de todas las
exploraciones radioldgicas toracoabdominales®.

Cuando el hallazgo radioldgico se acompa-
fa de sintomas clinicos, generalmente digestivos,
como dolor abdominal, nduseas, vomitos, estrei-
miento, distensién abdominal e incluso obstruccién
intestinal intermitente, o respiratorios como dolor

pleuritico o disnea, nos encontramos ante lo que
se conoce como sindrome de Chilaiti. Su aparicion
como sindrome es mucho mas infrecuente, pero
debe ser tenido en cuenta en el diagndstico dife-
rencial con otras entidades, especialmente aquellas
gue cursan con elevacién diafragmatica o aparicion
de aire en el espacio subdiafragmatico?**.

La interposicion hepatodiafragmatica suele
ser intermitente, y su diagndstico se establece me-
diante radiografia simple, ecografia o tomografia
computerizada (TC) abdominal®.

CASO CLiNICO

Varéon de 92 afios, con antecedentes de hi-
pertension arterial, fibrilacion auricular paroxistica,
insuficiencia cardiaca e hiperuricemia, que acude al
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Fig. 1. Rx Torax. Imagen aérea caracteristica entre hemidiafragma

derecho vy la superficie hepatica, Signo de Chilaiditi.

servicio de urgencias tras sufrir sincope con re-
cuperacion espontdnea tras pocos segundos de
duracién. No presentd movimientos ténico-cloni-
cos durante la crisis, ni relajacion de esfinteres.
No mordedura de lengua. Tras la recuperaciéon
no presenta estado postcritico. No otra clinica
acompaiante.

A la exploracién presenta buen estado ge-
neral, con estabilidad hemodinamica. Conscien-
te, orientado y colaborador. Pares craneales y
exploracién neuroldgica normal, sin focalidad.
Auscultacion cardiaca: arritmica, sin soplos. Aus-
cultacién pulmonar: buen murmullo vesicular,
sin ruidos sobreafiadidos. Abdomen blando vy
depresible, no masas ni megalias, no doloroso a
la palpacién. No defensa ni signos de irritacidon
peritoneal. Peristaltismo conservado.

Analitica sanguinea y sedimento de orinas
normales. Electrocardiograma: fibrilacion auricu-
lara 97 Ipm.

En radiografia de térax posteroanterior se
aprecia interposicién de gas entre hemidiafrag-
ma y pulmén derechos, con morfologia de intes-
tino grueso, en probable relacién con signo de
Chilaiditi (angulo hepatico del colon).

El paciente permanecio estable durante su
estancia en urgencias, sin presentar nueva sinto-
matologia, por lo que se decidié alta a domicilioy
control por su médico de cabecera.

DISCUSION

El signo de Chilaiditi fue descrito en 1910
por el radidlogo vienés Dimitrius Chilaiditi3. Se
trata de un signo radioldgico que consiste en la
interposicion de una parte del colon, general-
mente el derecho, entre el higado y el diafragma.
Aunque mucho menos frecuente, también ha
sido descrita la interposicion en el lado izquier-
do'3.

Su etiologia es poco clara, y se relaciona
con varias causas, como la presencia de altera-
ciones anatémicas en higado, colon y diafragma,
como pardlisis del nervio frénico, eventracidn
diafragmatica, elongaciéon o malrotacién coldni-
ca, defectos congénitos en los ligamentos hepa-
ticos o disminucidn del tamaiio del higado, entre
otros>®’.

En cuanto a su epidemiologia, se ha obser-
vado que el signo de Chilaiditi aparece de forma
mas frecuente en hombres, y que la posibilidad
de encontrarlo aumenta con la edad, con un pico
a partir de los 65 anos, siendo extremadamente
rara su aparicién en niflos, aunque existen casos
descritos en la bibliografia®.

Como principal factor predisponente en
los adultos destaca el estrefiimiento cronico, se-
guido por antecedentes de cirugia abdominal
previa, obesidad, embarazo, aerofagia, retraso
mental, cirrosis, ascitis o enfermedad pulmonar
obstructiva crdnica, entre otros>**>2. En el caso de
los nifos suele asociarse Unicamente a alteracio-
nes anatémicas’.

Se han descrito tres formas de interposi-
cion hepatodiafragmatica posibles:

1.Interposicidn del colon transverso y/o in-
testino delgado en el espacio subfrénico anterior
derecho, forma clasica descrita por Chilaiditi.

2.Interposicion del colon o estdémago en el
espacio extraperitoneal derecho.

3.Interposicion del colon transverso en el
espacio subfrénico posterior derecho?”.

El diagndstico de esta entidad se estable-
ce mediante radiologia simple de tdrax, realizada
preferiblemente en bipedestacion, en la que se
observan varias caracteristicas radioldgicas como
elevacion del hemidiafragma derecho, interposi-
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ciéon de asas de intestino delgado o grueso (identificable ante la presencia de haustras) y el diafragma, y
desplazamiento caudal y medial del higado. Podemos apoyarnos ademads en otras pruebas como la eco-
grafia, TC, la gammagrafia o el enema con contraste, que pueden ser necesarias para realizar un diagnos-
tico diferencial con otras patologias mas graves, como neumoperitoneo, absceso subfrénico, neumatosis
intestinal, quiste hidatidico infectado o tumores hepaticos®°.

Otra entidad a tener en cuenta en el diagndstico diferencial sera el célico renal, ya que el sindrome
de Chilaiditi puede en ocasiones cursar con una clinica muy similar a éste?.

En la mayor parte de los casos, el tratamiento es conservador, basado en medidas higiénico-die-
téticas destinadas principalmente a evitar el estrefiimiento, a la eliminacién de gases y a prevenir la
acumulacién de los mismos. Los sintomas disminuyen con reposo en cama, descompresidon nasogdstrica,
dieta liquida y enemas®. Sin embargo, si se asocia a complicaciones severas como vélvulo u obstruccién
intestinal, puede requerir tratamiento quirdargico®>’.
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RESUMEN

La luxacidn posterior glenohumeral bilateral es una lesién poco frecuente que representa entre el 0,5y 3 % de
las luxaciones glenohumerales.

Hasta el 50% de las luxaciones glenohumerales posteriores pueden pasar desapercibidas durante semanas e
incluso meses, denomindndose a partir de la tercera semana luxaciones bloqueadas. En aquellos casos que el defecto
6seo origine un bloqueo de la cabeza humeral con la glena, es necesario recurrir a técnicas reconstructivas como la
Técnica de MclLaughlin-Kokkalis que permiten salvar la cabeza humeral sin recurrir a la artroplastia de hombro.

PALABRAS CLAVE

Luxacion glenohumeral posterior, Técnica Mc Laughlin

ABSTRACT

Bilateral posterior glenohumeral dislocation is a rare injury which represents between 0.5 and 3% of the gleno-
humeral dislocations.

Up to 50% of subsequent glenohumeral dislocations may go unnoticed for weeks or even months, denominating
from the third week blocked dislocations. In cases where the bone defect originates a blockade of the humeral head
in the glenoid, it is necessary to resort to reconstructive technique as the McLaughlin-Kokkalis that save the humeral
head without resorting to shoulder arthroplasty technique.

KEY WORDS

Posterior glenohumeral dislocation, McLaughlin-kokkalis technique

INTRODUCCION

La luxacién posterior glenohumeral bilateral
es una lesién poco frecuente que representa entre
el 0,5y 3 % de las luxaciones glenohumerales?.

La escapula presenta una angulacién de unos
459 con respecto a la pared posterior de la cavidad
tordcica, con la glenoides en situacion posterior a
la cabeza humeral®. Debido a esta particularidad
anatomica es menos probable el desplazamiento
posterior de ésta ante un traumatismo.

La luxacién glenohumeral bilateral posterior
aparece en varones jovenes tras traumatismos de
elevada intensidad, contracturas musculares brus-
cas o secundariamente a crisis convulsivas por
cuadros de hipoglicemia®, descargas eléctricas o

terapia de electroshock?, enfermedades neuromus-
culares y psiquidtricas, sincopes o epilepsia. Dentro
de su rareza no es infrecuente la bilateralidad®.

Durante las crisis comiciales la extremidad
superior se encuentra en posicion de aduccion, ro-
tacién interna y flexién. Esta situacién ayudada por
una contraccién masiva presiona la cabeza humeral
contra acromion y fosa glenoidea, dandose

las condiciones necesarias para la luxacidn
posterior>.

En algunas situaciones en las que la contrac-
cion muscular es continua, los musculos subesca-
pular e infraespinoso producen una tensiéon que
tiene como resultado fracturas asociadas de la ca-
beza humeral de localizacion inferomedial®.
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El principal sigho durante la palpacién del
paciente suele ser la posicion posterior de la
epifisis proximal del humero, debemos tener en
cuenta que la presencia de hematoma, el derra-
me articular o la contraccién del deltoides puede
dificultar la palpacion®.

En lo referido a la inspeccidn del paciente
la extremidad se suele encontrar en aduccion y
rotacion interna®. A su vez encontramos la im-
posibilidad del paciente para realizar la rotacién
externa.

El estudio radioldgico debe constar de una
proyeccion AP en la cual encontramos una serie
de signos indirectos:

1. Rotaciodn interna excesiva de la cabeza
humeral

2. Ausencia de la media luna formada por
el borde inferior de la cavidad glenoidea y la ca-
beza humeral

3. Superposicion excesiva en la proyeccion
oblicua de la cabeza humeral con respecto a la
glenoides.

CASO CLiNICO

Mujer de 78 afios de edad ingresada por
episodio de convulsidn tdnico-clénica en el con-
texto de ACV hemisférico izquierdo, como secue-
la presenta afasia motora que dificulta la comu-
nicacion y exploracidén clinica. Transcurridas tres
semanas es remitida al servicio de Traumatologia
por dolor en ambos hombros.

A la exploracidn, se observa deformidad si-

Fig.1. RX AP hombro derecho y hombro izquierdo.
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métrica en ambas cinturas escapulares con pér-
dida de los relieves 6seos anatdmicos. Presenta
dolor a la palpacién del humero proximal bilate-
ralmente e impotencia funcional para la abduc-
cion y rotacidn externa. La exploracién neurovas-
cular es normal.

- Rx simple: luxacion posterior glenohu-
meral bilateral con lesién de Hill-Sachs invertida
asociada (Fig. 1).

- TC: luxacién humeral izquierda con im-
pactaciéon de la cabeza en el reborde inferior de
la glenoides y deformidad; luxacidon humeral de-
recha, fractura subcapital y fractura porcién infe-
rior glenoides derecha.

Tratamiento

Se realizod reduccion cerrada bajo sedacién
observando en el estudio radiolégico de con-
trol congruencia articular en hombro derecho y
persistencia de luxacidn posterior en hombro iz-
quierdo.

Se decidio tratamiento conservador (Orte-
sis en Abduccién y rotacién neutra) en la frac-
tura/luxacién de la articulacidon glenohumeral
derecha e intento de reconstruccion del defecto
0seo en el hombro izquierdo.

Se estimd que el defecto humeral era del
30-40% de la superficie por lo que se refrescaron
los bordes del defecto, se realizo trasposicion del
tenddn subescapular y tuberosidad menor para
rellenar el defecto anteromedial de la cabeza (Hill
Sachs invertido) y se fijo ésta al defecto con dos
anclajes bio corkscrew FT de 5,5 y sutura fiberwi-
re (Técnica de MclLaughlin, modificacion descrita
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Fig.2. Imagen intraoperatoria reconstruccion defecto dseo.

por Kokkalis).

Se comprobaron la esfericidad y la ausen-
cia de bloqueo de la cabeza con la glena durante
todo el arco de rotacién y finalmente, se compro-
bo la estabilidad articular bajo escopia.

La paciente se mantuvo inmovilizada du-
rante cuatro semanas, iniciandose rehabilitacion
progresivamente. Trascurridos 3 meses desde la
intervencién quirudrgica, la paciente se encuen-
tra asintomatica y presenta una flexién de 809,

]

Fig.3. Radiografia de control a los 3 meses postintervencion, Articulacidon congruente.

una extension de 109, una rotacion interna hasta
L2 y una rotacion externa de 452. No ha sufrido
ningun nuevo episodio de luxacién. La Rx simple
muestra una articulacién congruente (Fig. 3).

DISCUSION

Se trata de un caso de inestabilidad gleno-
humeral posterior desapercibida, tratada 3 se-
manas después del episodio. Son lesiones que
a menudo pasan infradiagnosticadas ya que los

LUXACION GLENOHUMERAL POSTERIOR BLOQUEADA, TRATADA MEDIANTE TECNICA DE MC LAUGHLIN-KOKKALIS



signos clinicos no son demasiado evidentes y las radiografias simples son de dificil interpretaciéon®'.

Ante un paciente con episodio de crisis comicial que acude a urgencias con dolor e impotencia fun-
cional de ambas extremidades superiores encontrandose estas en posicion de adduccidn y rotacion in-
terna, la primera patologia en la que deberiamos pensar es la luxacién genohumeral posterior bilateral.

Mas del 50% de las luxaciones posteriores pasan desapercibidas, lo que dificulta el tratamiento y
empeora el prondstico.

En aquellos casos en los que existe un defecto dseo menor del 40% que origina bloqueo de la ca-
beza humeral con la glena, existe la posibilidad de mantener las estructuras articulares sin recurrir a la
artroplastia mediante el relleno del defecto mediante la técnica de MclLaughlin, modificacién descrita
por Kokkalist*3,

En el caso presentado, se optd por la reconstruccién del defecto en un intento de salvar la cabeza
en una paciente con manguito viable y con demanda funcional no demasiado alta.
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RESUMEN

La luxacion de las protesis de rodilla es una complicacion poco frecuente 15 casos de cada 3000 en algunas
series’. Estas luxaciones pueden ser anteriores, posteriores, mediales, laterales o rotatorias en funcién de la direccidn
del desplazamiento de la tibia respecto al fémur. Las prétesis que sacrifican el ligamento cruzado posterior son aque-
llas en las que se describe este tipo de patologia, cuya frecuencia varia, segiin el modelo*3. El optar por el tratamiento
conservador puede dar buenos resultados aunque persita la laxitud*® no obstante en muchos casos se decide por el
tratamiento quirurgico para corregir el defecto técnico o cambiar el modelo protésico. Dado la gran prevalencia de la
enfermedad degenerativa de rodilla en la cual se opta por la artroplastia total de rodilla, el siguiente caso nos ha pare-
cido de elevado interés.

PALABRAS CLAVE

luxacion, revision, rodilla

ABSTRACT

The dislocation of the knee is a rare complication 15 cases in 3000 in some series®. These dislocations can be
anterior, posterior, medial, lateral or rotational depending on the direction of movement of the tibia relative to the
femur. Prostheses who sacrifice the posterior cruciate ligament are those in which this pathology is described, whose
frequency varies by model?3. Opting for conservative treatment can be successful even persita laxity*®> however in
many cases it is decided for the surgical treatment to correct the technical defect or change the prosthetic model. Gi-
ven the high prevalence of knee degenerative disease in which you opt for total knee arthroplasty, the following case
has seemed high interest

KEY WORDS

luxation, revision, Knee

INTRODUCCION rargico para corregir el defecto técnico o cambiar
el modelo protésico. Dado la gran prevalencia de
la enfermedad degenerativa de rodilla en la cual se
opta por la artroplastia total de rodilla, el siguiente

caso nos ha parecido de elevado interés.

La luxacion de las protesis de rodilla es una
complicacién poco frecuente 15 casos de cada 3000
en algunas series'. Estas luxaciones pueden ser an-
teriores, posteriores, mediales, laterales o rotato-

rias en funcidn de la direccidn del desplazamiento
de la tibia respecto al fémur. Las protesis que sa-
crifican el ligamento cruzado posterior son aque-
llas en las que se describe este tipo de patologia,
cuya frecuencia varia, segun el modelo??. El optar
por el tratamiento conservador puede dar buenos
resultados aunque persita la laxitud*® no obstante
en muchos casos se decide por el tratamiento qui-

A continuacién presentamos un caso clinico
que nos resulta interesante dada la gran cantidad
de reemplazos de rodilla que realizamos en nuestra
area, en los cuales esta complicaciéon aparece de
manera muy infrecuente. Una luxacién posterior
sobre una prétesis total de rodilla de revisién, que
fue tratada de manera ortopédica con unos resul-
tados excelentes.
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CASO CLiNICO

Paciente de 72 anos de edad que acude a
urgencias con dolor, tumefacciéon e impotencia
funcional de rodilla izquierda, que inicia al incor-
porarse desde la posicién de sedestacion.

Antecedentes patoldgicos: HTA, DM tipo
Il. Medicacidén habitual: Exforge/HCT, Janumet.
Antecedentes quirurgicos: Recambio proétesis to-
tal de rodilla izquierda en 2005, protesis total de
rodilla derecha de dos meses de evolucién.

EF: Tension Arterial: 139/89 mmHg , Fre-
cuencia Cardiaca: 77 p.m., Temperatura: 36,30
2C, Timpanica, Saturacion de Oxigeno: 95 %.

Presenta intenso dolor a la palpacion, de-
formidad lateral externa con edema e impoten-
cia funcional. No afectacion neurovascular distal

Pruebas complementarias: Radiologia sim-
ple AP (Fig. 1): Se observa lateralizacién de la ro-
tula, sin imagen de fractura. No signos radioldgi-
cos de aflojamiento protésico.

Radiologia simple Lat. (Fig. 1): Se observa
luxacién posterior de recambio protésico de ro-
dilla. No imagen de fractura asociada. No signos
radioldgicos de aflojamiento protésico.

Diagnodstico: Luxacion posterior de prote-
sis total de rodilla izquierda de revision.

Fig. 2. Recambio protésico rodilla izquierda Lat. sin alteraciones.
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Fig. 1. Recambio protésico rodilla izquierda AP sin alteraciones.

Con caracter de urgencia se procede a rea-
lizar una reduccién cerrada bajo anestesia ge-
neral. Se observa que la luxacién se reproduce
en flexién y en rotacién externa, pero a su vez
queda estable en extension. La revision de posi-
bles alteraciones musculoligamentosas asi como
de las estructuras nobles vasculonerviosas es sa-
tisfactoria, por lo que termina el procedimiento,
colocando una férula de yeso inguinopédica en -5
grados de extension, quedando el paciente hos-
pitalizado para control evolutivo. Se realiza con-
trol de la reduccién bajo escopia en quiréfano.
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Evolucidn: Al quinto dia de hospitalizacidn
se procede a la sustitucion de la férula de yeso,
por un dispositivo ortopédico articulado con
control de la flexo-extension, la deambulacién
se realizard en carga asistida por bastones ingle-
ses. En consultas externas a través de revisiones
semanales se aumentd la flexion en 109, hasta
conseguir un arco de movilidad de 1002. En este
momento se retira la ortesis, aunque se insta al
paciente a mantener la deambulacién asistida
hasta completar dos meses. En la actualidad el
paciente deambula con normalidad, sin haberse
repetido el episodio y sin sensacidn de inestabi-
lidad.

DISCUSION

La luxacidén de una artroplastia total de ro-
dilla es una complicacién poco frecuentelque se
ha descrito en modelos protésicos que sacrifican
el ligamento cruzado posterior. Su frecuencia de
presentacién oscila del 0,15 al 2,91esta en clara
relacién con el disefio protésico®.

La etiologia de la luxacion de una prote-
sis semi-constrefiida no estd bien establecida;
se cree que en ella podrian intervenir multiples
factores, aparte del disefio protésico. Para que
se produzca la luxacidn es necesario que se des-
encaje el dispositivo protésico de estabilizacidén
antero-posterior, y esto sélo es posible si coexiste
una alteracion de la estabilidad de la rodilla por
laxitud ligamentosa® o desequilibrio del aparato
extensor’o ambos&.

La luxacion suele producirse al adoptar
la rodilla una posicién forzada, en ligera flexion
20°° o flexién maxima®, asociada a una fuerza
en direccién posterior o varo, respectivamente,
y un componente de rotacidon en ambos casos.
Se cree que cuanto mayor es el grado de flexién
alcanzado en el postoperatorio inmediato mayor
es la probabilidad de luxacion® Los errores técni-
cos durante la implantacion de la prétesist’® ge-
neralmente son la causa de estas alteraciones en
la estabilidad de la misma y en raras ocasiones
existe un antecedente traumatico’.

En la luxacién de rodilla el desplazamiento

de la tibia respecto al fémur puede ser en cual-
quier direccién, pero en las proétesis de rodilla
semiconstreiidas sélo se han descrito subluxa-
ciones o luxaciones posteriores®. Este caso de-
muestra que cuando la etiologia es traumatica la
luxacion protésica puede ser en una direccion di-
ferente a la hasta ahora descrita e independiente
de que el modelo protésico conserve o no el LCP.

A la hora de decidir el tratamiento de una
luxacién traumatica de PTR existen varias dificul-
tades; la primera es que no hay experiencia pre-
via, la segunda que no hay acuerdo sobre cual es
el mejor tratamiento de las luxaciones traumati-
cas, incluso en las luxaciones de rodillas no pro-
fetizadas1 por ultimo no se puede extrapolar la
experiencia acumulada en el tratamiento de lu-
Xaciones protésicas sin antecedente traumatico
porque su etiopatogenia es diferente.

A favor de la reparacién quirurgica de las
estructuras capsuloligamentosas lesionadas irian
los buenos resultados obtenidos tras el trata-
miento de luxaciones traumaticas de rodillas no
profetizadas®. Este tipo de tratamiento tiene la
ventaja de que permite apartar y reparar las es-
tructuras interpuestas en la articulacién, asegu-
ra la cicatrizacién de las mismas sin elongacién y
proporciona una mayor estabilidad inicial, lo que
faculta a iniciar precozmente la rehabilitacién.
Frente a estas ventajas existe el inconveniente de
que las lesiones capsuloligamentosas pueden ser
irreparables de por si* o por la concurrencia del
implante protésico.

Ante los posibles inconvenientes del tra-
tamiento quirdrgico en este caso se optd por el
tratamiento conservador, el cual ha demostrado
gue puede dar resultados satisfactorios, aunque
persista laxitud, tanto en la luxacién traumatica
de rodilla’ como en las luxaciones posteriores de
PTR’. Naturalmente, el tratamiento conservador
no soluciona la laxitud ni los errores técnicos o de
diseio protésico preexistentes, pero puede con-
seguir la cicatrizacién, sin elongacién, de las es-
tructuras lesionadas que se producen en el mo-
mento de la luxacion. Si la funcién de la prétesis
empeorara o si se produjeran episodios de sublu-
xacion o reluxacion se aconsejaria el recambio de
la misma por un modelo mas constrefido®.

LUXACION POSTERIOR DE PROTESIS TOTAL DE RODILLA DE REVISION. A PROPOSITO DE UN CASO
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RESUMEN

El hiperparatiroidismo primario es una enfermedad rara, cuya principal causa es la presencia de un adenoma
solitario o por hiperplasia multiglandular, raramente su etiologia se debe a un carcinoma paratiroideo. El diagndstico
se establece por la presencia de hipercalcemia asociada a niveles de paratohormona elevados, sin embargo en muchos
pacientes el diagndstico se sospecha por el dafio en drganos susceptibles a los efectos de la hipercalcemia, como el

rifidn y el hueso.

PALABRAS CLAVE

Hiperparatiroidismo primario, Hipercalcemia, adenoma paratiroideo.

NEPHROCALCINOSIS SECONDARY TO PRIMARY HYPERPARATHYROIDISM

ABSTRACT

Primary hyperparathyroidism is a rare disease in children. It can be caused by a solitary adenoma, or by multi-
glandular hyperplasia, and is rarely caused by parathyroid carcinoma. The diagnosis is made when there are hypercal-
cemia and high serum parathyroid hormone concentratations, but in many patients the end organ damage is the first
manifestation. We report the case of a male adolescent who presented nephrolithiasis and a parathyroid adenoma.

KEY WORDS

Primary hyperparathyroidism, hypercalcemia, parathyroid adenoma.

INTRODUCCION

El hiperparatiroidismo primario (HPTP) es un
desorden metabdlico caracterizado por una hiper-
secrecion de paratohormona (PTH) como conse-
cuencia de la afectaciéon de al menos una glandula
paratiroidea’.

El exceso de paratohormona (PTH) en pre-
sencia de hipercalcemia (HPTP) se explica por dos
mecanismos: 1) Aumento del umbral al que el cal-
cio suprime la secrecién de PTH, ya que se encuen-
tran niveles inapropiadamente altos de hormona
con relacién a la calcemia. 2) Aumento de la masa
total de tejido paratiroideo, lo que lleva a una ma-
yor fraccién de tejido no suprimible2. Pudiéndose
deber a: adenoma paratiroideo (85%), hiperplasia
paratiroidea (13%), adenomas multiples (3%), y en
menor frecuencia a neoplasia maligna (1%)*2.

La automatizacién de los andlisis clinicos y

el dosaje sistematico de la calcemia ha llevado su
frecuencia de 1/10.000 habitantes/afio a 1/1.000,
o sea un aumento de 10 veces?.

La hipersecrecién de hormona paratiroidea,
por aumento del umbral en que la Calcemia supri-
me a la PTH o por aumento de la masa de tejido pa-
ratiroideo, provoca hipercalcemia mantenida que
puede afectar a la funcidn désea y renal de los pa-
cientes, asi como repercutir sobre otros drganos y
sistemas?. Puede presentarse en forma: a) sintoma-
tica o0 b) asintomatica (minimamente sintomatica);
esta Ultima es la mas frecuente desde que se dosa
en forma sistematica la calcemia. No obstante, la
expresion clinica no estd relacionada con el grado
de elevacién de la calcemia3.

Las manifestaciones clinicas del HPTP inclu-
yen sintomatologia osteoarticular (artralgias, do-
lores éseos generalizados, y localizados mas fre-
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cuentemente en huesos iliacos, osteoporosis
y condrocalcinosis o artropatia por pirofosfato
calcico), litiasis renal, HTA, alteraciones gastroin-
testinales (diarrea, ulcus, dispepsia), alteraciones
psiquicas y prurito*,

En la actualidad, no existe ningun trata-
miento médico para el HPTP que aporte datos
convincentes de eficacia y seguridad, el Unico
tratamiento definitivo es la extirpacion del tejido
paratiroideo patoldgico®.

Respecto a la indicacion de paratiroidec-
tomia en pacientes con hiperparatiroidismo pri-
mario sintomatico con o sin complicaciones de la
enfermedad, no existe ninguna duda. En el caso
de pacientes asintomaticos, la paratiroidectomia
estaria indicada en los casos que se describen a
continuacioén®:

1. Calcemia, con concentraciones de 1 mg/

dL por encima del limite superior de la normali-
dad.

2. Calciuria de 24 horas con valores supe-
riores a 400 mg.

3. Aclaramiento de creatinina reducido en
mas del 30% y ajustado segun la edad del pacien-
te.

4. Reduccidén de la densidad dsea en la co-
lumna lumbar, la cadera o la parte distal del radio
mayor de 2.5 desviaciones estandar por debajo
del punto mas alto de la masa dsea (T-score < 2.5)
ajustado para la edad y el sexo.
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5. Edad menor de 50 afios.

6. Pacientes que no aceptan el control mé-
dico, o cuando éste no es posible.

Con la llegada de los autoanalizadores, la
hipercalcemia se diagnostica con mas frecuencia,
encontrandonos mayor numero de pacientes con
hiperparatiroidismo asintomatico®®.

En los ultimos afios se han ido proponien-
do diversas técnicas de imagen para ratificar el
diagndstico previamente a la cirugia. Entre ellas
la ecografia cervical, el TAC, la gammagrafia con
talio-tecnecio o la gammagrafia con Tc-99 sesta-
mibi, siendo esta ultima el método de localiza-
cién preoperatorio mas fiable’.

Respecto a la paratiroidectomia, inicial-
mente el planteamiento quirurgico estaba ba-
sado en realizar simultdneamente durante la
intervencién el diagndstico y el tratamiento de
la enfermedad, requiriendo una exploracién cer-
vical exhaustiva. Con la llegada de la gammagra-
fia y la sonda gamma portatil, podemos tener
un diagndstico previo a la cirugia, al igual que la
localizacién exacta de la gldndula o glandulas pa-
toldgicas, pudiendo realizar un abordaje cervical
minimo®”.

En cuanto a la incidencia de esta enferme-
dad en nifios, aunque es muy poco frecuente
produce gran morbilidad, por lo que la sospecha

temprana y el tratamiento oportuno permitira
evitar secuelas serias y permanentes.
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CASO CLiNICO

Vardn de 40 afios de edad, sin anteceden-
tes de interés, que presenta dolor persistente en
hipogastrio con hasta 5 vémitos en las ultimas
24h. Ritmo deposicional normal, con heces sin
productos patoldgicos. Afebril. A la exploracion
destaca abdomen doloroso a la palpacidon en
epigastrio, sin defensa, Blumberg y Murphy ne-
gativos, peristaltismo conservado. Puio-percu-
sién renal negativa bilateral. Bioquimica: creati-
nina 2.1 mg/dL (0.8-1.3mg/dL), Ca 14,7 mmol/L
(8.8-10.4mmol/L), P 2,7 mmol/L(2.2-5.4mmol/L),
resto normal (creatinina previa 1,6 hace 6 meses).
Hemograma normal. Sedimento de orina: pro-
teinas +, resto negativo. Rx abdomen: multiples
opacidades de pequeiio tamafio sobre ambas
siluetas renales, compatibles con nefrocalcinosis
bilateral (Fig. 1). Ecografia abdominal: ambos ri-
fiones de tamafio y morfologia habituales, sin di-
latacidn del sistema excretor. Multiples imagenes
hiperecogénicas con sombra acustica posterior,
compatibles con calcificaciones de gran tamafio
de localizacién corticomedular, compatibles con
nefrocalcinosis bilateral (Fig. 2). Ingreso en Ne-
frologia para completar estudio.

Durante el ingreso se prosiguen estudios,
encontrando: PTHi 1959 pg/mL (15-65pg/mL).
Proteinuria e inmunoglobulinas normales. Ori-
na de 24h: aclaramiento de creatinina 42,21 mL/
min. Calciuria 1019 mg/24h (7.8-28.2mL/min).
Microalbuminuria negativa. Ecografia de cuello/
region tiroidea: I6bulo izquierdo alterado morfo-
l6gicamente a expensas de lesidon nodular bien
delimitada, que ocupa gran parte del polo inferior
con extensidn hacia el istmo, y que parece com-
primir el parénquima glandular tiroideo. Lébulo
tiroideo derecho conservado. Hallazgos compati-
bles con adenoma de paratiroides. Gammagrafia
de paratiroides compatible con patologia para-
tiroidea inferior izquierda. Se realiza interven-
cidn quirdrgica, paratiroidectomia izquierda, con
resultado de la biopsia de la pieza de adenoma
atipico con bordes quirdrgicos libres de lesion.
Seguimiento en CCEE de Nefrologia por hipercal-
cemia severa secundaria a adenoma de paratiroi-
des como causa de hiperparatiroidismo primario,
con deterioro de la funcion renal (creatinina 3,1
mg/dL) secundaria a nefrocalcinosis.

Actualmente en tratamiento con Paricalci-
tol Imcg 1/48h, Vitamina D3 1/24h y Alopurinol
100mg 1/24h.

CONCLUSIONES

La nefrocalcinosis es un trastorno renal en
el que se producen depdsitos de calcio en los ri-
fones debido a un exceso de éste. Presenta ha-
bitualmente una sintomatologia silente, siendo
la primera manifestacion una insuficiencia renal
cronica8.

Existen multiples causas, todas ellas tras-
tornos que llevaran a presentar altos niveles de
calcio en sangre, como es el caso del hiperparati-
roidismo primario que presentamos en este caso.

La hipercalcemia, también puede asociar
compromiso 6éseo significativo, lo cual muchas
veces no es reconocido y es causa de morbilidad
extrarrenal importante. Asi, la evidencia indica
que en pacientes con hipercalciuria idiopatica
hay disminucién de la masa dsea, del orden de
5-15% menos densidad mineral dsea al compa-
rar con controles normocalciuricos pareados por
edad, sexo, lo cual se observa preferentemente
en hueso trabecular (columna). El remodelamien-
to 6seo en estos pacientes se caracterizaria por
formacion 6sea disminuida con resorcidn normal
o elevada. El riesgo de fractura, comparado con-
troles, estd aumentado del orden de 4 veces. Por
tanto, en estos pacientes, dado el compromiso
6seo asociado ya descrito, es recomendable am-
pliar el estudio de extension con la realizacion de
densitometria 6sea y caderas®®.

El tratamiento es preventivo, evitando la
formacion de nuevos depdsitos, siendo imposi-
ble eliminar los existentes y reestablecer una fun-
cion renal normal si ésta ya esta alterada.

Por ultimo, hay que incidir en la importan-
cia de la deteccion de la enfermedad de forma
precoz, ya que la efectividad del tratamiento de-
pende de la rapidez en el diagndstico de la mis-
ma. En efecto, un diagndstico tardio conduce a
IRC y depdsito masivo de oxalato en 6rganos y
tejidos?®.

En el caso de nuestro paciente cabe desta-
car la coexistencia de dos afecciones relacionadas
entre ellas, siendo la neforcalcinosis resultado de
su adenoma de paratiroides, ambas asintomati-
cas, lo que probablemente retrasé el diagndstico,
viéndose asi afectada la funcion renal en el mo-
mento del mismo.

NEFROCALCINOSIS SECUNDARIA A HIPERPARATIROIDISMO PRIMARIO
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RESUMEN

El cdncer de mama es el tercer cancer diagnosticado en nuestro pais, tras el cancer colorectal y el de pulmdn.
La clinica habitual es la presentacién como céncer infiltrante, que se extiende por contigiiidad a los tejidos cercanos,
infiltrando la grasa, el tejido conectivo, los vasos linfaticos y sanguineos, mestastatizando a distancia posteriormente.
Las metdastasis de carcinomas extragenitales al Utero es raray el compromiso al cuello uterino es excepcional, especial-
mente del tipo histoldgico de carcinoma de células en anillo de sello.

El desarrollo de las técnicas inmunohistoquimicas, a su vez, ha permitido develar caracteres tumorales que son
factores prondsticos y predictivos. El avance de los estudios moleculares en cdncer, ha proporcionado argumentos para
establecer subclasificaciones de importancia diagndstica y terapéutica, las cuales estan acercando a la practica diaria
la deseada posibilidad de una terapia personalizada para las pacientes de cancer de mama.

Se presenta el caso clinico de una paciente de 72 afios, con carcinoma ductal infiltrante de grado moderado en
mama y axila, con metastasis en endometrio y cuello uterino.

PALABRAS CLAVE

cancer de mama, cuello uterino, metastasis.

ENDOMETRIAL INFILTRATION, FOR LOBULAR BREAST CARCINOMA, APROPOS OF A CASE
ABSTRACT

In our country, breast cancer is the third most diagnosed cancer after colorectal cancer and lung cancer. The
usual symptoms as an invasive cancer, extends throughout nearby tissues, infiltrating the fat, connective tissue, lymph
and blood vessels, subsequently producing distant metastases. Extra genital carcinoma metastases to the uterus is
rare, especially the histologic type of carcinoma of signet ring cell.

The development of immunohistochemically techniques has allowed to reveal tumor characteristics that are
predictive and prognostic factors. The progress of molecular studies in cancer has provided arguments to establish sub
classifications of therapeutic and diagnostic importance which are approaching the daily practice, the desired possibi-
lity of a personalized therapy for breast cancer patients.

The case of a 72 year old patient is presented, with moderate infiltrating ductal carcinoma in breast and armpit,
with endometrial and cervix metastases.

KEY WORDS

breast cancer, cervix, metastases.

72



INTRODUCCION

El cancer de mama es el cancer mas fre-
cuente diagnosticado a nivel mundial, incluyendo
los paises desarrollados y en vias de desarrollo. La
incidencia de esta patologia si que es variable en
funcién de dénde nos encontremos: las mayores
tasas se dan Norte-América, Australia, Nueva Ze-
landay en norte de Europa; frente a cifras mucho
menores en Asia y el Africa Subsahariana. Parece
gue estas diferencias son resultado de la indus-
trializacion y los cambios sociales que la acompa-
fian, como el aumento de la ingesta de grasas, el
sobrepeso, el adelanto de la menarquia, la me-
nor tasa de lactancia materna, la disminucion del
numero de gestaciones y el aumento de la edad
en la primera de ellas. Esta teoria se ve avalada
por los estudios en los patrones migratorios: la
incidencia de cancer de mama es mayor en los
inmigrantes de segunda generacion, y aumenta
aln mas en las terceras y cuartas generaciones.
Encontramos un fenotipo “particular” en las pa-
cientes con cancer de mama: mujeres blancas de
clase media/alta, con primer parto tardio o sin
hijos, pero sin lactancia y con alimentacion rica
en grasas; también la menarquia temprana vy
menopausia tardia, el sobrepeso y el uso de con-
traceptivos orales o THS de larga duracién, junto
con el consumo de alcohol, el déficit de folatos y
la exposicidon a pesticidas organoclorados se rela-
cionan con un aumento del riesgo®.

En Europa la incidencia ha mostrado dife-
rentes patrones, probablemente por la hetero-
geneidad de los programas de cribado. Mientras
gue en el Reino Unido muestra una estabilizacién
de laincidencia, mejora de supervivencia y dismi-
nucion de la mortalidad; en paises como Espafia,
o los paises nérdicos, han experimentado un no-
table aumento de la incidencia. Esto es explicable
por la mejora en los registros de tumores y en
los programas de cribado, que permiten dimen-
sionar mejor la magnitud de la incidencia y en
aumento de la misma por el diagndstico precoz
autolimitado.

El cancer de mama es el cancer mas fre-
cuente en la mujer espafiola (aproximadamente
un 29%) y es el tercero en numeros absolutos,
tras el cancer colorectal y el de pulmdn; con un
numero de casos de 26000/afio aproximadamen-
te. La frecuencia es levemente ascendente, con-
siderandose que en la Unidn Europea la probabi-
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lidad de desarrollar un cdncer de mama antes de
los 75 afios ronda el 8%. En Espafia este aumento
se estima en un 2-3% anual, pero no disponemos
de un registro nacional para conocer las cifras
exactas™?.

La mortalidad también es diferente si ana-
lizamos la poblacion estadounidense frente a la
europea. En Europa el cancer de mama se en-
cuentra en el 18% de las muertes por cancer, se-
guido por el de pulmdn (11%). En EEUU las cifras
se invierten, encontrando el cancer de pulmédn
en primer lugar (26%) y en segundo el de mama
(15%)>.

La supervivencia ha mejorado en todos los
paises desarrollados, siendo de 89.2 % a 5 afos
nuestro pais. Espafa es uno de los paises donde la
mejora en supervivencia ha sido mayor; en 1984
ocupaba la cola europea en supervivencia (65% a
5 afios), y actualmente se encuentra encabezan-
do esta lista, con un casi 83 % frente al 79 % de la
media europea. Uno de los factores que mas in-
fluyen en la supervivencia es el estadio en el que
se diagnostica, con una variabilidad del 98 % en
estadio | hasta tan solo en 24% en estadio II°.

Parece que la aparicion del cédncer de
mama tiene una presentacidon etaria bimodal,
con dos picos de maxima incidencia a los 45y a
los 55 afos, aunque hasta el 10 % de los cance-
res de mama se diagnostican en menores de 40
anos, siendo estos casos mas agresivos y de peor
prondstico’.

CASO CLiNICO

Nos encontramos ante una mujer de 72
anos, con antecedentes de hipertension arterial,
asma intrinseca e insuficiencia venosa cronica;
gue acude a su médico de cabecera en noviem-
bre de 2014 por aparicidon de dos bultos en axila
izquierda de unas semanas de evolucion, por lo
qgue es derivada a cirugia general para estudio.
La paciente refiere bulto no doloroso en cua-
drante inferior de mama izquierda de 6-7 afios de
evolucidn, ya conocido y evaluados en programa
de cribado poblacional (mamografias bianuales)
y etiquetados como benignos.

Como antecedentes destaca la presencia
de una obesidad tipo Il. Menarquia a los 14 afios
y menopausia a los 46 afios, con una féormula
menstrual de 4/28 dias. Ha tenido tres embara-
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zos y partos normales, el primero de ellos a los
29 afos. Lactancia materna a sus tres hijos. No ha
seguido de forma regular el programa de cribado
de céncer cervical.

Ante los hallazgos, se realiza BAG de mama
y axila, con resultado de carcinoma ductal infil-
trante de grado moderado en mama y axila.

En diciembre de 2014 es sometida a mas-
tectomia radical modificada izquierda con vacia-
miento axilar izquierdo. El resultado anatomopa-
toldgico es:

- Mama: carcinoma lobulillar infiltrante de
localizacién central, que afecta a todos los cua-
drantes. Bordes quirurgicos libres.

- Vaciamiento axilar: 20 de 21 ganglios ais-
lado con presencia de metdstasis, con infiltracion
de grasa axilar (R2)

- Estadio lIC pT3N3MXx.

- Estadio Inmuno-histoquimico: positividad
intensa y difusa para receptores de estrégenos y
progesterona (Quick score 8/8). HER -2 negativo.
Bcl-2 con positividad de intensidad moderada y
difusa, CK 5/6 negativa, E-Cadherina positividad
moderada; Ki 67 positividad en el 10-15%

Durante el postoperatorio, la paciente pre-
senta metrorragia postmenopausica aislada, por
lo que se remite para estudio ginecoldgico. En la
ecografia trasnvaginal se visualiza un endometrio
de 16 mm, heterogéneo y se programa para his-
teroscopia.

En la primera valoraciéon por parte del servi-
cio de Oncologia se solicita estudio de extensién,
para valorar estadiaje y tratamiento, en enero de
2015. Se comienza tratamiento quimioterapico
con esquema AC cada 21 dias.

En febrero de 2015 se realiza histeroscopia
+ legrado, con resultado anatomopatoldgico de
infiltracion difusa endomiometrial por carcinoma
lobulillar de mama, con predominio de células en
“anillo de sello”. Para valoracion de infiltracion
miometrial se realiza resonancia nuclear magné-
tica, que sugiere infiltarcidon de cérvix.

Conjuntamente, se decide finalizacién de
tratamiento quimioterapico y posterior interven-
cién quirdrgica: histerectomia + doble anexecto-
mia.

En julio de 2015, la paciente es sometida

a una anexectomia bilateral, por ser imposible la
histerectomia por infiltracién de estructuras ve-
cinas. La anatomia patoldgica demuestra metas-
tasis de carcinoma lobulillar en ambas trompas y
mesosalpinx; ovarios no invadidos.

DISCUSION

En cancer de mama es el tercer cancer
diagnosticado en nuestro pais, tras el cancer co-
lorectal y el de pulmén. La clinica habitual es la
presentacién como cdncer infiltrante, como en-
fermedad invasiva, que se extiende por contigti-
dad a los tejidos cercanos, infiltrando la grasa, el
tejido conectivo, los vasos linfaticos y sanguineos,
mestastatizando a distancia posteriormente. Mas
de tres cuartas partes de los casos se diagnosti-
can en estadios avanzados, especialmente de
forma locorregional; los mas frecuentes son los
estadios Il y I113.

Los sintomas mds frecuentes son la pre-
sencia de tumor y la alteracion cutanea, como la
retraccion del complejo areola-pezdén o de otras
areas. Menos frecuentes son otros sintomas,
como dolor, secrecién mamaria, edema o afecta-
cién axilar'23,

La diseminacién a distancia sucede tanto
por via linfatica como hematica, considerandose
las adenopatias supraclaviculares ya metdstasis a
distancia.

El diagndstico exige la practica de, al me-
nos, tres exploraciones basicas: exploracion fisica
de las mamas y los territorios adyacentes, ma-
mografias bilaterales en dos proyecciones y estu-
dio citolégico mediante PAAF. Ante la sospecha,
la realizacidon de una puncién con aguja gruesa
o trucut para estudio histolégico es ineludible,
estudio que en nuestra paciente se demoré ante
la aparente benignidad de la lesién en las ma-
mografias de cribado. La ecografia o la RNM son
pruebas complementarias que apoyan y mejoran
el diagndstico, siendo esta ultima muy recomen-
dable en caso de diagndstico de malignidad, para
valorar multicentricidad y bilateralidad?.

Los tipos histolégicos mas frecuentes son
los originados en la unidad ducto-lobulillar, sien-
do generalmente un carcinoma epitelial. El 80-85
% son carcinomas ductales, siendo del 5-15 %
lobulillares y el resto dependientes del estroma
(sarcomas). El patron de crecimiento es lo que
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determina si un cancer se clasifica como ductal o
lobulillar, sin embargo la clasificacién que mejor
se relaciona con el prondstico es la realizada res-
pecto a la expresion génica* (Tabla 1)

El carcinoma lobulillar de la mama, el subti-
po histolégico que afecta a nuestra paciente, re-
presenta tan solo el 5-15% de los canceres invasi-
vos, con un promedio de edad al diagndstico tres
anos mayor que el carcinoma ductal invasivo; ge-
neralmente se diagnostica en un estadio clinico
mas avanzado, y por debut como tumoracion de
gran tamafio e invasion de territorios gangliona-
res axilares??, tal y como se diagnosticé la patolo-
gia en nuestro caso.

Generalmente son tumores de bajo grado,
gue no forma microcalcificaciones, lo que demo-
ra el correcto diagndstico, al interpretarse como
alteraciones radioldgicas benignas: por ello la pa-
ciente estuvo en controles de cribado sin levan-
tar sospecha. Estos subtipos tienen con mayor
frecuencia aparicioén bilateral y predileccién para
metastatizar en tejidos como el peritoneo, sis-
tema gastrointestinal, érganos genitales, médula
Osea y leptomeninges. La supervivencia a 5 afios
es ligeramente superior al ductal infiltrante (79
frente a 84%)%3.

El mecanismo de diseminacion sigue sien-
do controvertido, y aunque se ha considerado
una enfermedad sistémica desde el inicio, esto

no esta demostrado. Los tejidos mas frecuente-
mente afectados son el hueso, pulmdn e higado.
Las metastasis en tracto genital son muy poco
frecuentes y su forma de debut usualmente es
un sangrado genital andmalo, que debe ser estu-
diado mediante citologia cervical y histeroscopia
para correcta valoracién endometrial®.

La metastasis al tracto genital femenino
desde un carcinoma primario extragenital ocurre
principalmente al ovario y vagina, mientras que
el compromiso del Utero es mas raro, por lo que
el interés de nuestro caso clinico es evidente. A
su vez, en el Utero, la infiltracion tumoral de cuer-
po uterino es mas frecuente, en tanto que el cue-
llo uterino es muy raramente afectado. La rareza
de la metastasis extragenital al cuello uterino se
ha explicado por el alto contenido fibroso, por el
drenaje linfatico de la pelvis alejado o centrifugo
del cuello uterino, lo reducido del flujo sangui-
neo de la circulacién distal, lo pequeiio del sitio
anatémico, la ausencia de estudio sistematico
del cuello en busca de la lesion y a la tendencia
a considerar la existencia sélo de carcinomas pri-
marios cervicales®.

La metdstasis al cuello uterino ocurre prin-
cipalmente a partir de carcinomas de la mama
(47,3%), estobmago (29%), melanoma (5,4%) y
colorrectal, sin embargo se han reportado casos
originados en diversos sitios anatdmicos como

Subtipo Inmunofenotipo Comportamiento
Lurminal A RE i+) w'o BP (+); + Subtipo mas comun y menos agresivo. Buen pronostico.
HERZ2/meu {-) + Bajo grado histologico. Respuesta hormonal.
# Aspciado a incremento de edad.
Luminal B RE {+) w'o RP [+ + Similar al Subtipo Luminal A_
HERZ/neu {+) Peor resultado que el Subtipo Luminal A.
* Mas frecusentemente RE (+WRP (-).
Basal RE i-k; RP -1z + Subtipo agresivo.
HER2/neu {-) + Alto grado histologico e indice mitético.
CK 556 (+) ywo ¢ Riesgo en edades menores (<40 afics).
EGFR {+) * Mas frecuente en mujeres premenopausicas afroamericanas.
HERZ/meu (+); RE (-I; AP {-); * Menos comun. Subtipo altamente agresivo.
RE [-) HERZ2/neu {+) + Alto grado histologico.
+ Riesgo en mujeres <40 afos, mayor que &l subtipo luminal.
» | a etnia afroamericana puede ser un factor de riesgo.
# Hesultado mejorado por HER2/neu (+).
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pulman, rifidn y vesicula biliar entre otros®’. La metastasis al cuello uterino de carcinoma con patrén de
células en anillo de sello, que son las que predominan en la anatomia patoldgica de nuestro estudio, y
representan una forma de adenocarcinoma, es aun mas rara y ha sido originada especialmente en car-
cinomas lobulillares invasores de la mama asi como en carcinomas gastrointestinales®’.

CONCLUSION

Tras revisar la literatura, tan sdlo hemos encontrado 13 casos de metastasis cervicales de cancer de
mama entre 1984 y 2015, siendo el patrén lobulillar el mas frecuente®.

Sin embargo, existen casos muy raros de carcinoma de células en anillo de sello primario, usual-
mente asociados a otros carcinomas considerados primarios como son adenocarcinoma endocervical y
carcinomas endometrioides, mucinosos o adenoescamosos. Por lo tanto, ante un sangrado genital anor-
mal y sospecha de patologia oncoldgica, debemos tener presente la posibilidad de metastasis y realizar
un correcto diagndstico diferencial, con las pruebas pertinentes.
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RESUMEN

El neumomediastino se define como la presencia de aire libre en el mediastino. Mas frecuentemente se da en
varones jovenes sin comorbilidades. Se trata de una entidad infrecuente e infradiagnosticada. Los sintomas mas fre-
cuentes son el dolor tordcico, la disnea y el enfisema subcutaneo. La radiografia de torax es de eleccién y establece el
diagnostico en la mayoria de los pacientes. El tratamiento es conservador. La evolucién y el prondstico son favorables,
las recidivas infrecuentes.

PALABRAS CLAVE

Neumomediastino espontdneo. Enfisema subcutaneo. Diagndstico.

ABSTRACT

Pneumomediastinum is defined as the presence of free air in the mediastinum. Most often it occurs in young
men without comorbidities. This is a rare and underdiagnosed condition. The most common symptoms are thoracic
pain, dyspnea and subcutaneous emphysema. Simple radiography of the thorax is choice and establishes the diagnosis
in most patients. Treatment is conservative. The evolution and the prognosis is favorable, relapses are infrequent.

KEY WORDS

Spontaneus pneumomediastinum. Thoracic pain. Diagnosis.

INTRODUCCION cas™?. En algunos casos no hay evento traumatico o
iatrogenico, esta situacidén se conoce como neumo-

mediastino espontdneo o sindrome Hamman.

El neumomediastino o enfisema mediastinico
se define como la presencia de aire en el mediastino.
En 1939, Hamman describe por primera vez
el neumomediastino espontaneo asociado a la aus-
cultacién de crepitantes secosen los diferentes fo-

Se trata de una patologia infrecuente, que
ocurre en mayor medida en varones jovenes en
ausencia de enfermedad o factores precipitantes.

Como media su incidencia es de 1 por cada 10.000
ingresos, algunos estudios sugieren que esta baja
incidencia fuera debida al infradiagnostico®.

Puede ser traumatico, iatrogenico o espon-
taneo. Las causas mas frecuentes implicadas son
heridas o traumatismos penetrantes, infeccion
por bacterias productoras de gas, rotura esofagica
secundaria a vémitos o exploraciones endoscopi-

cos cardiacos (signo de Hamman), y se traduce en
la existencia de aire en el saco pericardico*3.

Debido a su escasa frecuencia y a la dificultad
en su diagnostico por su sintomatologia relaciona-
da con otras patologias frecuentes y banales consi-
deramos interesante revisar esta entidad a raiz de
un caso que acudidéa un punto de atencion conti-
nuada y fue remitido posteriormente al hospital.
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CASO CLiNICO

Presentamos a un varén de 17 afios visto en
un Punto de Atencién Continuada por odinofagia
y tos al que se le pauté tratamiento sintomatico.
A las 3 horas consulta nuevamente por enfisema
subcutaneo en cara lateral de cuello y ambas fo-
sas supraclaviculares tras episodio de tos intensa
gue le ha despertado. Tras el cual ha presentado
mareo acompafiado de sudoracidn profusa auto-
limitado por lo que es remitido a al Servicio de
Urgencia del Hospital.

A su llegada a nuestro servicio el pa-
ciente presenta constantes estables y a la
anamnesis,ademas de lo ya comentado,refiere
desde hace 7 dias dolor retroesternal intermiten-
te que aumenta con la inspiracion profunda, sin
sensacion disneica.

A la exploracion fisica el paciente presen-
taba crepitacién dolorosa en ambas fosas su-
praclaviculares y zona paravertebral bilateral. La
auscultacién cardiopulmonar era normal como el
resto de la exploracién.

Se solicité hemograma, bioquimica y gaso-
metria venosa cuyos valores estaban dentro de
rango normal.

También se le realiza radiografia cervical y
de torax en las que se objetiva un enfisema sub-
cutaneo en espacios supraclaviculares y latero-
cervicales de forma bilateral. Las finas [dminas
radiolucidas (densidad aire) se extienden hasta el
mediastino, disecando los musculos prevertebra-
les, dejando por delante la traquea (Fig. 1. Ver
asterisco).

Para evaluar correctamente la extensién y
el origen del aire ectdpico, se completa con estu-
dio cérvico-toracico.

e
e

La Fig. 2 (TC axial simple con ventana de
partes blandas) es a nivel de los espacios supra-
claviculares donde se diferencia claramente la
via aérea normal (asterisco) y la gran cantidad de
aire andmalo entre los planos musculares.

La Fig. 3 (TC coronal con ventana de pul-
mon) pone de manifiesto la extensiéon mediastini-
ca del enfisema subcutaneo (neumomediastino).

El paciente permanecidingresado en el Ser-
vicio de Cirugia durante 4 dias con una evolucién
favorable y disminuyendo el enfisema subcuta-
neo. En el control en consultas externas tras 3
semanas el paciente permanece asintomatico cli-
nicamente por lo que es dado de alta definitiva.

Fig. 2. TC axial simple con ventana de partes blandas.

Fig. 3. TC coronal con ventana de pulmén.
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DISCUSION

Como hemos comentado anteriormente
el neumomediastino espontaneo es un proceso
poco frecuente que afecta principalmente a va-
rones jovenes sin un factor desencadenante apa-
rente como es el caso de nuestro paciente.

Macklin publicé en 1944 el mecanismo fi-
siopatoldgico de esta entidad. El primer paso es
la ruptura de de los alveolos terminales con la
consiguiente liberacion de aire al intersticio pul-
monar que migra al mediastino. Finalmente el
aire puede extenderse a los hacia los tejidos sub-
cutaneos de la pared tordcica y del cuello, y even-
tualmente hacia el canal raquideo (neumatosis).

Primero se produce una rotura alveolar por
la hiperinsuflacion de la vida aérea provocando
la formacién de burbujas de aire que migran por
las vainas de las arterias y bronquios, las cuales
disecan el mediastino®®.

Los factores relacionados con la produccion
del llamado neumomediastino espontdneo, que
es el diagnosticado a nuestro paciente, producen
un incremento de la presidon endopulmonar. Ata-
qgues de tos, crisis asmatica, vomitos, cetoacido-
sis diabética, maniobras de valsalva (defecacion o
trabajo de parto), la inhalacion profunda de dro-
gas, pacientes sometidos a espirometrias y en in-
dividuos sanos durante actividades deportivas®®.

Clinicamente se caracteriza por dolor to-
racico, disnea, disfagia, odinofagia o enfisema
subcutaneo. los sighos mas frecuentemente pre-
sentes son el dolor tordcico, disnea y enfisema
subcutaneo®?3. Un signo caracteristico a la ex-
ploracién pero no muy frecuente es el Signo de
Hamman quees la auscultaciéon de crepitantes
secosen los diferentes focos cardiacos que nos
haria sospechar la presencia de aire en el saco
pericardio®3.

Esta alta variabilidad clinica su baja inci-
dencia hace que se necesite una alta sospecha
para su diagnostico.
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En el caso de nuestro paciente no podre-
mos establecer el momento de aparicidon del
neumomediastino, ya que una semana antes de
acudir al servicio de urgencias ya presentaba un
dolor retroesternal intermitente que se agrava-
ba con la respiracién profunda. Tras una semana
consulta en el centro de salud por una odinofa-
gia. Estos dos sintomas se han relacionado con
dicha patologia.

En cualquier caso se considera imprescindi-
ble para el diagndstico es la radiografia de térax
en la cual podremos objetivar con mas fiabilidad
la presencia de aire libre. Tanto la proyeccion an-
teroposterior para poder visualizar aire libre en
corazon, mediastino y grandes vasos; como la la-
teral, que es considerada la mas adecuada para
el diagnostico. Es el método diagnostico inicial
mas utilizado®*>"

Multiples estudios afirman que el diagnos-
tico deberia realizarse unicamente con la radio-
grafia de torax, y que el uso del TC seria cuestio-
nable. Sin embargo otras publicaciones abogan
por la realizacidon de TC en todo paciente en los
que se sospecha un neumomediastino, para es-
tablecer un diagnostico diferencial con otras
patologias cardiacas, pulmonares, esofagicas y
musculo-esqueléticas®?.

El diagnostico diferencial debe realizarse
con otras patologias que cursen con dolor tora-
cico y/o enfisema subcutaneo como la perfora-
ciéon esofagica espontanea tras vomitos excesivos
(Sindrome Boerhaave) y el neumotorax esponta-
neo, ya que estas son patologias de mayor grave-
dad y con mayor indice de complicaciones?.

El tratamiento es conservador’*°, Basado
en el reposo, la oxigenoterapia y la analgesia. El
tiempo de ingreso oscila entre 2- 7 dias'®.

Patologia benigna, autolimitada y evolucio-
na hacia la resolucién espontdnea en 3-15 dias.
Las recidivas son infrecuentes?3.
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RESUMEN

La cianosis como signo clinico en pediatria se presenta con relativa frecuencia en los servicios de urgencias, y
se manifiesta en gran variedad de enfermedades cardiopulmonares y sistémicas. Al descartar alteraciones cardiacas o
pulmonares como motivo de la cianosis debe sospecharse otras causas sistémicas, entre ellas metahemoglobinemia.
La falta de respuesta a la administracién de oxigeno y el examen cardiopulmonar normal sugieren transporte anormal

de oxigeno por la hemoglobina.
PALABRAS CLAVE

Metahemoglobinemia, cianosis, nitratos

ABSTRACT

Cyanosis as pediatric clinical sign occurs frequently in the emergency services , and manifests itself in a variety
of cardiopulmonary and systemic diseases. Firstly cardiac or pulmonary disorders must be descarded as the reason
for cyanosis. Then, we should suspect other systemic causes, including methemoglobinemia. The lack of response to
oxygen administration and normal cardiopulmonary exam suggest abnormal oxygen transport by hemoglobin.

KEY WORDS

Methemoglobinemia, cianosis, nitrates

CASO CLiNICO

Paciente varén de 15 meses sin antecedentes
patoldgicos de interés. Acude a nuestro servicio de
Urgencias trasladado en ambulancia desde su Cen-
tro de Salud, donde los padres han acudido por ob-
jetivar en domicilio que presenta “mal color”.

En el Centro de Salud se constata a la explora-
cion coloracion ciandtica generalizada, con satura-
cion de oxigeno de 88%. Se pauta oxigenoterapia y
se activa traslado al Hospital.

La familia refiere que el niflo se encontraba
afebril, sintomas respiratorios ni digestivos. La ma-
dre refiere que aproximadamente una hora tras
la comida ha notado que el nifo presentaba una
coloracién gris azulada, por lo que han acudido al
Centro de Salud.

A su llegada a urgencias el nifio presentaba
cianosis generalizada, con saturacién de 88% a pe-
sar de oxigenoterapia con mascarilla con reservorio

(FiO2 100%), frecuencia cardiaca 180 latidos por
minuto y tension arterial en limite inferior de nor-
malidad para su edad.

A la exploracion fisica destacan la normalidad
de la auscultacion cardiopulmonar, con ausencia
de signos de distrés respiratorio. Cianosis genera-
lizada, algo parcheada en tronco, con buen relleno
capilar y signos meningeos negativos. Glasgow 15,
irritable, sin déficits neuroldgicos.

Inicialmente se canaliza via endovenosa, se
extraen analiticas y cultivos, y se inicia antibiotera-
pia empirica ante la posibilidad de sepsis grave.

En las analiticas se objetiva leucocitosis
(22.890 totales con 75,5% de neutroéfilos), hemato-
crito de 34.3%, plaguetas 567.000. En bioquimica,
parametros hepaticos y renales normales, con pro-
teina C reactiva y procalcitonina negativas. En la
hemostasia destaca una actividad de protrombina
del 55%.
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La radiografia de térax y abdomen son nor-
males y se realiza una ecografia abdominal que
no muestra resultados patoldgicos. El ECG mues-
tra una taquicardia sinusal con trazado normal
para su edad.

Tras la administracion de dos cargas de sue-
ro fisioldgico se objetiva mejoria de las cifras de
tension y descenso de la taquicardia inicial.

Dada la persistencia de la cianosis y ante la
imposibilidad de descartar patologia cardiolégica
en nuestro centro se traslada a la Unidad de Cui-
dados Intensivos Pediatricos de nuestro hospital
de referencia.

Llega estable, con mejoria de la saturacién
de oxigeno (en torno a 92-93%) y hemodinami-
camente estable. Se solicita valoracién por car-
diologia pediatrica y se repite gasometria, esta
vez con determinacién de metahemoglobinemia,
detectandose una concentraciéon de 21% (valor
normal por debajo de 1,5).

Reinterrogando a la madre, refiere que el
nifio habia comido un puré con acelgas, prepa-
rado el dia anterior y que no fue conservado en
nevera.

Ante la confirmacién del diagndstico se
mantiene con oxigenoterapia (mascarilla con re-
servorio) en la Unidad de Cuidados intensivos,
sin realizar mas pruebas diagndsticas. Se observa
mejoria progresiva de la saturacidn de oxigeno y
desaparicion de la cianosis. A las 8 horas de in-
greso en UCI los valores de metahemoglobina se
habian normalizado y el nifio se encontraba asin-
tomatico.

DISCUSION

El nitrato esta presente de forma natural en
el medio ambiente como consecuencia del ciclo
del nitrégeno y se encuentra ampliamente distri-
buido en los alimentos. Algunas especies vege-
tales como acelgas, espinacas y lechuga tienen
gran capacidad para acumular nitratos, pero en
general el contenido de nitrito en los alimentos
es poco significativo’.

La metahemoglobina es un derivado de la

hemoglobina obtenido por la oxidacién del gru-
po HEM, que se convierte en ién férrico, siendo
incapaz de captar oxigeno y por lo tanto de trans-
portarlo, originandose hipoxia tisular y cianosis?.

La metahemoglobinemia sucede cuando
la hemoglobina es oxidada a una velocidad que
excede la capacidad de la enzima nicotinamida
adenina dinucleotidocitocromo b5 reductasa de
reducirla de nuevo a hemoglobina o cuando hay
un déficit de esta enzima, como ocurre en las me-
tahemoglobinemias congénitas®.

Los lactantes son mas susceptibles de pre-
sentar este cuadro por la baja actividad de la en-
zima que presentan.

Determinadas verduras como las acelgas
no deben introducirse en la dieta antes del nove-
no mes de vida. Asi mismo, la conservacién defi-
ciente o prolongada de estas verduras cocinadas
constituye un factor de riesgo®.

La principal manifestacién clinica es la cia-
nosis y puede aparecer con concentraciones de
metahemoglobina del 3%. Segun aumenta la
concentracién se produce un incremento rapido
de la cianosis mucocutanea, irritabilidad, taquip-
nea y alteracion del estado mental. En los casos
mas graves acidosis metabdlica, arritmias cardia-
cas, convulsiones y coma®.

El diagndstico se basa en la realizacién de
una cooximetria, que nos proporciona los niveles
de metahemoglobina. En casos dudosos es fun-
damental descartar causas cardiacas, respirato-
rias o infecciosas.

El tratamiento de eleccidn si el paciente se
encuentra estable y las concentraciones de meta-
hemoglobina son inferiores al 30% es administra-
cion de oxigeno y descontaminacién intestinal. Si
aparecen sintomas o la metahemoglobinemia su-
pera el 30% debe administrarse azul de metileno
intravenoso®.

Como conclusidn, ante un lactante que pre-
sente un cuadro de cianosis de inicio agudo, que
no responde a la administracion de oxigeno de-
beremos pensar en este cuadro, una vez descar-
tada patologia respiratoria o cardiaca.
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RESUMEN

La esclerosis multiple (EM) es una enfermedad de predominio en la edad adulta. Sin embargo, hasta el 10% de
los casos pueden debutar en la infancia, lo que conlleva un impacto tanto a nivel individual como social, muy signifi-
cativo.

El diagndstico precoz de la enfermedad constituye un reto para el pediatra, ya que permite iniciar tratamientos
gue modifican el curso de la enfermedad y el prondstico. Existen nuevos farmacos que se estan evaluando en ensayos
clinicos y que si demuestran su eficacia, se introducen en el tratamiento de los adultos. Sin embargo, estos nuevos
farmacos de administracion oral, intravenosa o subcutdnea no han sido aprobados en los nifos, por lo que su uso en
este periodo de edad se realiza fuera de indicacidn (off label). Son necesarios estudios muticéntricos, con seguimien-
tos de los pacientes a largo plazo que incluyan casos de EM pediatrica, para asegurar que todos los individuos puedan
beneficiarse de estas nuevas terapias independientemente de la edad.

PALABRAS CLAVE

terapias modificadoras de la enfermedad, esclerosis multiple, infancia.

EVALUATION OF NEW AND EXISTING THERAPEUTICS FOR PEDIATRIC MULTIPLE SLEROSIS
ABSTRACT

Multiple sclerosis (MS) is typically considered to be a disease of young adults. However, MS presents before the
age of 18 in approximately 10 percent of patients, which causes a significant individual and social impact.

Early identification of the disease is a challenge for the paediatrician because of the possibility of establishing
treatments that modify the course of disease and prognosis. New therapies are being evaluated by clinical trials and,
if efficacious, introduced of adult MS. However, these new oral, intrevenous and injectable drugs are currently being
used off-label in children because have not been formally approved in pediatric MS. Mechanisms for conducting mul-
ticenter studies, including long-term follow-up in pediatric MS, are required to ensure that children benefit from ad-
vances in MS therapeutics.

KEY WORDS

disease-modifying therapies, multiple sclerosis, childhood.
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INTRODUCCION

Entre el 2,5-10% de los pacientes con EM se
diagnostican a una edad menor a los 18 aios. De
ellos, menos del 1% reciben el diagndstico antes
de cumplir los 10 afios ya que en la mayoria apa-
rece en la adolescencia®?. El debut de la enferme-
dad mas precoz ha sido descrito a los dos afios®.
La prevalencia estimada de la EM pediatrica es de
1,35-2,5/100000%.

Al igual que ocurre en la edad adulta, es
mas frecuente en mujeres, aunque por debajo de
los 11 afios la relacidon mujer/vardn casi se equi-
para, y a medida que se alcanza la adolescencia
es mas frecuente en el sexo femenino.

La causa de la EM se basa en la desregu-
lacion del sistema inmune periférico de forma
gue ocasiona dafio sobre las estructuras del sis-
tema nervioso central. La evidencia soporta que
para el desarrollo de la enfermedad se requiere
la combinacién de una predisposicion genética
individual con uno o varios factores ambientales
gue desencadenen la enfermedad. Se han descri-
to multiples factores de riesgo o desencadenan-
tes para el desarrollo de la EM en la infancia®.

- Contribucidn genética

En numerosos estudios se ha perfilado la
relacion del haplotipo HLA DRB*1501 con el ries-
go de padecer la enfermedad. No obstante, los
mecanismos subyacentes por lo cuales este ale-
lo favorece el desarrollo de la enfermedad no se
conocen con exactitud. Ademas, se ha ampliado
la lista de genes asociados con la EM fuera de la
region HLA, llegando a superar en total la cente-
na. Investigaciones recientes apuntan a un pa-
pel de las vias coestimuladoras de las células T
helper en el aumento de riesgo de padecer EM
observado en los individuos con este haplotipo.
La farmacogenética se presenta como una puerta
abierta a la identificacién de variantes genéticas
gue respondan al tratamiento®’.

- Agentes infecciosos

Se ha intentado asociar el desarrollo de la
enfermedad con agentes infecciosos o vacunas.
Los resultados han sido contradictorios entre los
estudios, excepto en el caso del virus del Epstein
Barr (VEB). En diversos trabajos se ha demostra-
do que los nifios que tenian un primer brote des-
mielinizante, presentaban serologia positiva para
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el VEB en un 85% de los casos, frente al 40-60%
de los controles sanos. No se ha conseguido de-
mostrar la relacion verdadera entre estas pato-
logias. Una de las principales hipdtesis es que la
infeccion por VEB predispone al desarrollo de la
EM, sea por mimetismo molecular o por efecto
activador patoldgico y prolongado sobre los lin-
focitos B®°.

Por otra parte se han realizado estudios
bien disefiados que han descartado la asociacién
entre la vacunacion contra la hepatitis B y el de-
sarrollo de EM en la infancia®®.

- Vitamina D

Numerosos estudios en nifos has estableci-
do una relacién entre los niveles séricos bajos de
vitamina D y un riesgo aumentado de presentar
EM asi como una mayor tasa de recurrencias en
los pacientes con la enfermedad confirmada. No
se han delineado los niveles éptimos de vitamina
D 25 (OH) en los individuos afectos de EM. Por
ello, la dosis debe individualizarse, aunque la ma-
yor parte de los nifios precisan entre 800 y 3000
Ul diarios por via oral para mantener una niveles
ideales entre 30 y 80 mg/mL*2, Un estudio re-
ciente en poblacidn adolescente ha demostrado
que la deficiencia grave de la vitamina D provoca
cambios en la metilacién del ADN de los leucoci-
tos, lo cual demuestra que dicha deficiencia de
lugar a cambios epigenéticos involucrados en la
regulacidn de las células inmunes?3,

- indice de masa corporal (IMC)

Segun los resultados del estudio Sueco
EIMS, un IMC elevado en la adolescencia incre-
menta el riesgo de susceptibilidad a EM en pa-
cientes HLA DRB1*1501 y HLA A*02. Entre las
posibles explicaciones se sugiere que la obesidad
podria inducir un estado crénico de bajo grado
de inflamacién que favoreceria la activacion de
la autoinmunidad del sistema nervioso central,
que la leptina podria ser el nexo de unidn entre
obesidad, estado metabdlico y autoinmunidad, o
que la obesidad estaria ligada a niveles bajos de
vitamina D.

- Exposicion al tabaco

Varios estudios observaciones han deter-
minado que fumar incrementa el riesgo de de-
sarrollar EM en adultos. La exposicidn al tabaco
de forma pasiva de los nifios también se ha rela-
cionado con este incremento de riesgo, con una
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relacion directamente proporcional al tiempo de
exposicion'®,

Con respecto a la clinica, la EM de inicio en
la edad infantil debuta de forma atipica frecuen-
temente. Entre el 50-70% sufren un episodio mul-
tifocal, con o sin encefalopatia, pudiendo condi-
cionar un ingreso hospitalario por su gravedad.

Se afectan las vias largas (motora, sensiti-
va o esfinteriana) con mayor probabilidad que en
los adultos alcanzando un porcentaje del 76%.
Siguen en frecuencia la afectacién del tronco
(42%), la neuritis éptica (22%) y la mielitis trans-
versa (14%). Destaca que hasta un 25% de los ni-
fos menores de 10 afios pueden presentar fiebre
y un 5% convulsiones en el primer brote?>.

En el aio 2007 se publicaron las definicio-
nes de las enfermedades desmielinizantes en la
edad pediatrica por el Grupo Internacional de Es-
tudio de la EM Pediatrica (Tabla 1)%.

Estos criterios tienen como objetivo dar
una alta especificidad, a expensas de la sensibi-
lidad.

No es posible predecir con exactitud qué
pacientes desarrollaran una EM tras un primer
episodio desmielinizante, aunque existen distin-
tos factores que incrementan la probabilidad. La
edad de inicio menor de diez anos, la ausencia
de encefalopatia en el primer brote, la neuritis
Optica bilateral y la presencia de antecedentes
familiares de EM incrementan el riesgo. Por otra
parte, hasta un 30 % de los niflos que presentan
un episodio de encefalomielitis desmielinizante
aguda desarrollan EM en su evolucién, pero no
hay suficientes datos para predecir la evolucion a
nivel individual®’.

DISCUSION

Las lesiones ocasionadas por la enfermedad
en los nifios presentan un mayor componente in-
flamatorio, son mas difusas y edematosas, estan
peor definidas y presentan un mayor nidmero en
el territorio posterior que en los adultos'®?. La
realizacién de una resonancia magnética (RM) en
la infancia requiere sedacion en una parte de la
poblacién infantil lo que dificulta la inclusién de
éstos en los ensayos clinicos, ya que los hallazgos
encontrados en la neuroimagen ayudan a moni-
torizar la eficacia de los tratamientos.

A menor edad, la progresion de la enferme-
dad es mads lenta, aunque en comparacién con
los adultos se describe una mayor tasa de brotes
en los dos primeros afios y el intervalo entre el
primer y el segundo brote es menor. Sin embar-
go, se han descrito tasas de recuperacidn tras un
brote mayores que en los adultos, con mayor ca-
pacidad de remielinizacion de las lesiones®>".

En un estudio realizado con 1775 indivi-
duos afectos de EM, se vio que los pacientes de
inicio precoz tardaban 10 afios mas que los adul-
tos hasta llegar a un grado de discapacidad gra-
ve (EDSS 4). Sin embargo, son una media de 10
afilos mas jovenes que los pacientes de inicio en
la edad adulta con un grado de discapacidad si-
milar ya que el tiempo total de enfermedad ha
sido mayor®.

Aungue existen multiples diferencias entre
nifios y adultos, los tratamientos que se aplican
son los mismos. A continuacién se discuten los
farmacos principales utilizados en la fase aguda
y los modificadores de la enfermedad en funcién
de la evidencia disponible en este momento.

TRATAMIENTO DE LAS EXACERBACIONES AGU-
DA520—23

Glucocorticoides

El tratamiento con glucocorticoides dis-
minuye la duracién de los sintomas y reduce el
numero de lesiones captantes en la RM. Aunque
no se han realizado ensayos clinicos controlados
en la edad pedidtrica, los glucocorticoides cons-
tituyen la primera linea de tratamiento para los
brotes agudos.

Dosis: La pauta mas usada son pulsos de
metilprednisolona por via intravenosas a dosis de
10 — 30 mg/kg/dia durante 3 a 5 dias en funcidn
de la resolucion los sintomas. La dosis maxima
diaria no debe sobrepasar los 1000 mg. En oca-
siones, si la resolucidn de la clinica ha sido parcial
las dosis intravenosas se siguen de una pauta oral
descendente de 14 dias de duracién. Esta se ini-
cia a Img/kg/dia (dosis maxima 60 mg/kg) y se
va disminuyendo de forma progresiva.

Efectos adversos: Los mds comunes son
aumento del apetito, irritabilidad y dificultades
para conciliar el suefo. Otros efectos mas gra-
ves son el sangrado digestivo, la hipertension ar-
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1. Definiciones de las enfermedades desmielinizantes en la edad pedia-
trica del Grupo Internacional de Estudio de la EM Pediatrica

ADEM (monofasica)

- Primer evento clinico con causa inflamatoria o desmielinizante (presunta), de inicio agudo o subagudo que afecta a multiples areas del SNC.
Debe haber:

- Clinica polisintomatica.
- Encefalopatia definida como cambios de la conducta o alteracién del nivel de conciencia.
- El episodio debe seguirse de mejoria clinica o radiolégica o ambas. Puede haber déficit residual.
- No antecedentes de episodio desmielinizante previo.
- No existe otra causa del cuadro.
-Sintomas, signos y hallazgos en la RM nuevos o fluctuantes en los 3 primeros meses se consideran como parte del mismo evento agudo.

- Neuroimagen muestra lesién o lesiones focales, predominantemente en la sustancia blanca, y ausencia de cambios indicativos de dafio
previo de la sustancia blanca.

- RM cerebral: imagenes en secuencias FLAIR o T2 de lesiones grandes (>1 hasta 2 cm), multifocales, hiperintensas localizadas en la
sustancia blanca supra o infratentorial; la sustancia gris, sobre todo los ganglios basales y talamo, esta frecuentemente afectada.

- Rara vez se halla una unica lesion grande (>1 hasta 2 cm) en la sustancia blanca.

- La RM medular puede tener lesion(es) intramedular(es) confluente(s) con captacion de contraste iv variable.

ADEM Recurrente

- Nuevo evento de ADEM con recurrencia de los sintomas y signos iniciales, tras un intervalo de 3 0 mas meses desde el primer episodio de
ADEM, sin afectacion de nuevas areas en la exploracion o la neuroimagen.

- El episodio no ocurre durante el tratamiento corticoideo; debe haber un intervalo minimo de un mes entre el fin del tratamiento y el inicio
del episodio.

- No hay lesiones nuevas en la RM. Puede haber agrandamiento de las lesiones previas.

- No existe otra causa.

ADEM Multifasica

- Un episodio de ADEM se sigue por otro, que también cumple citerios de ADEM, que afecta a dreas del SNC no afectadas en el primer epi-
sodio, demostradas por los sintomas, exploracidn y neuroimagen. - El intervalo entre los dos episodios debe ser igual o mayor a los 3 meses.

- El segundo episodio debe ocurrir por lo menos un mes tras la finalizacion del tratamiento esteroideo. - El segundo episodio debe incluir
clinica polisintomatica con encefalopatia y con sintomas y signos diferentes al primero.

- La RM cerebral debe mostrar nuevas areas afectadas, pero también resolucién parcial o completa de las lesiones del primer episodio.

Neuroptomielitis Optica
- Criterios mayores: neuritis 6ptica y mielitis aguda.
- Debe haber, por lo menos, uno de:
- Una lesién medular en la RM, longitudinalmente extensa en tres o mas segmentos.

- Deteccidn de anticuerpos NMO

Sindrome Clinico Aislado
- Primer episodio de sintomas del SNC, de presunta causa desmielinizante sin historia previa de otro evento desmielinizante.
- La sintomatologia puede ser monofocal o multifocal.

- No hay encefalopatia excepto en casos de sindromes del tronco

Esclerosis Multiple Pediatrica

- Dos omas episodios desmielinizantes del SNC con intervalos entre ellos igual que en los criterios para la edad adulta (30 dias). Por lo menos
2 episodios que no cumplan criterios de ADEM.

- La neuroimagen de RM se puede usar para cumplir los criterios de diseminacion en espacio. La RM debe tener 3 de los siguientes 4:
- Nueve o mas lesiones en sustancia blanca o una lesién con captacién de contraste.
- Tres 0 mas lesiones periventriculares.
- Una lesién yuxtacortical.
- Una lesién infratentorial.

- La combinacidn de LCR patoldgico y dos lesiones en la RM de las cuales por lo menos una es cerebral también cumple el criterio de disemi-
nacion en espacio. LCR patoldgico: bandas oligoclonales o elevacién del indice de IgG.

- La RM se puede usar para cumplir el criterio de diseminacién en tiempo incluso en ausencia de nuevo evento clinico si se demuestran lesio-
nes nuevas en T2 o lesiones captantes 3 meses tras el primer episodio.

- Un episodio de ADEM no se puede considerar como el primer episodio de EM.




terial, el glaucoma vy la hiperglucemia. Aquellos
pacientes que requieren regimenes frecuentes
con corticoides presentan un riesgo elevado de
necrosis 6seas avasculares, obesidad, osteoporo-
sis y edema.

Consideraciones especiales: Se debe aso-
ciar uninhibidor de la bomba de protones duran-
te la duracidn del tratamiento y monitorizar de
forma estrecha la tensidn arterial y la glucemia.

Inmunoglobulinas intravenosas

Esta opcidn de tratamiento debe ser con-
siderada cuando los corticoides estén contrain-
dicados, se intente reducir la dependencia a los
mismos o bien cuando no son efectivos. Las in-
munoglobulinas actuan frente a la inflamacion
disminuyendo los niveles de citoquinas, uniéndo-
se alos anticuerpos que actuan frente a la mielina
y blogueando los receptores Fc. Algunos estudios
han descrito que favorece la remielinizacién23 y
disminuye el nimero de recaidas en adultos24.

Dosis: 2 gr/kg en total repartido en 2-5 dias.

Efectos adversos: Los mas comunes son la
cefalea, mialgias y la fiebre. Algunos pacientes
desarrollan meningitis aséptica. Existe la posibi-
lidad de presentar una reaccién alérgica grave en
aquellos nifos afectos de déficit de IgA. El trom-
boembolismo también estd descrito como reac-
cidon muy grave.

Consideraciones especiales: En cada Hos-
pital existe un protocolo de infusidn propio, ha-
bitualmente para prevenir las reacciones mas
comunes se premedica con un antihistaminico,
hidrocortisona y/o paracetamol. Se debe infundir
lentamente y ajustar la dosis si el paciente pre-
senta insuficiencia renal asociada.

Plasmaféresis

En caso de un brote que amenace la vida
del nifio por encefalopatia, depresidn respirato-
ria o tetraplejia, y que no responda a corticoides
se debe considerar el recambio plasmatico. Esta
técnica reduce los anticuerpos y citocinas proin-
flamatorias y es muy Util en el caso de la Neuro-
mielitis dptica dado el componente humoral de
la misma.

Administracidn: La pauta habitual es reali-

zar entre 5y 7 recambios a lo largo de 2 semanas.

Consideraciones especiales: La realizacidon
de esta técnica requiere un catéter central y se
puede asociar a deplecion de los factores de la
coagulacién y alteraciones idnicas por lo que re-
quiere una monitorizacion estrecha. Si se estan
administrando otras medicaciones como antiepi-
|épticos puede ser necesario administrar dosis
extras.

TRATAMIENTOS MODIFICADORES DEL CURSO
DE LA ENFERMEDAD?**

PRIMERA LINEA
Interferones

El interferon beta 1 actia como un inmuno
modulador mediante varios mecanismos como la
inhibicion de las células T autoreactivas, aumen-
tando la produccién de citoquinas antiinflama-
torias, disminuyendo las proinflamatorias y blo-
gueando la migracién de los linfocitos al sistema
nervioso central.

Los estudios realizados con interferon en
la infancia demuestran una reduccién en la tasa
de brotes asi como las lesiones en T2 en la RM.
En los nifios menores de 10 afos la elevacion de
transaminasas es mayor por lo que se tiende a
pautar dosis mas bajas (en torno al 25-50% de
lo habitual) y se aumentan si lo precisan segun la
tolerancia®.

Dosis subcutdnea: 22 mcg en menores de
10 afios 0 30 kg y 44 mcg en mayores tres veces
a la semana con una separacién de al menos 48
horas.

Dosis intramuscular: 30 mcg una vez a la
semana.

Efectos adversos: Los sintomas mas fre-
cuentes son la fatiga, mialgias, cefaleas y fiebre
gue se mitigan con farmacos como el paraceta-
mol. Se puede encontrar elevacién de transami-
nasas, leucopenia y alteraciones tiroideas, aun-
gue suelen tener un curso asintomatico. Se han
descrito casos de desarrollo de otros fendmenos
autoinmunes como la trombocitopenia idiopati-
ca y fendmenos alérgicos.

Consideraciones especiales: Para evitar las
reacciones locales se debe variar el punto de in-
yeccién. Se recomienda iniciar el tratamiento con
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dosis bajas y llegar a la dosis correspondiente de
forma progresiva a lo largo de 4-6 semanas. Su
administracién debe ser suspendida durante el
embarazo.

Acetato de glatiramero

Se considera que esta sal actua modulando
la funcion de las células presentadoras de anti-
genos y a nivel de la secrecion de citoquinas por
los linfocitos T helper. Estudios realizados en ni-
fios han reportado buenos niveles de eficiencia
y tolerabilidad, se han descrito disminucion del
numero de brotes y una menor puntuacién en las
escalas de discapacidad?®®.

Dosis via subcutdnea: 20 mg diaria 0 40 mg
tres veces a la semana (con una separacién mini-
ma de 48 horas).

Efectos adversos: Son muy frecuentes las
reacciones locales inflamatorias. Esta descrita
inmediatamente tras la inyeccién la aparicidon de
ansiedad, dolor toracico, disnea, enrojecimiento
facial y palpitaciones de resolucion espontanea.

Consideraciones especiales: Debe rotarse
el punto de inyeccién debido al riesgo de lipoa-
trofia.

SEGUNDA LINEA
Natalizumab

Esta molécula es un anticuerpo monoclo-
nal que bloquea las integrinas que se expresan
en la superficie de los linfocitos y que permiten
la migracion de los mismos al sistema nervioso
central. En los adultos, disminuye el nimero de
brotes hasta en un 70%. El estudio que enrola
un mayor numero de pacientes pediatricos has-
ta la fecha, 55 nifilos que recibieron una media
de 26 infusiones, se observé una disminucion en
la puntuacién de la escala de discapacidad, asi
como ausencia de actividad en la RM en un 83 %
de los pacientes?’.

Dosis: 300 mg intravenosos cada 4 semanas.

Efectos adversos: El principal efecto dada
su gravedad es la leucoencefalopatia multifocal
progresiva (LMP) que aparece en uno de cada
1000 adultos. Esta infeccidon oportunista es pro-
ducida por el virus JC cuya tasa de primoinfeccién
son inferiores en los pacientes pediatricos sanos
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gue en adultos. No obstante, dado el riesgo acu-
mulativo de que aparezca, su uso queda limita-
do para nifios con enfermedad refractaria o bien
baja tolerancia a los farmacos de primera linea.
Hasta la fecha no se han descrito casos de LMP
en niflos aunque no existen series publicadas
gue hayan seguido un tratamiento durante mas
de dos afios.

Otros efectos descritos son discrasias san-
guineas (anemia, leucocitosis), cefalea e hiper-
sensibilidad.

Consideraciones especiales: Se recomienda
realizar controles frecuentes de anticuerpos con-
tra el virus JC asi como estratificacion del riesgo
de LMP. En la poblacién pediatrica es muy impor-
tante la realizacion de estudios que determinen
el riesgo de LMP en la primoinfeccidn por el virus.

Ciclofosfamida

Los estudios realizados con ciclofosfamida
en adultos muestran resultados controvertidos
con respecto a la eficacia y sugieren una mayor
efectividad en pacientes jovenes (< 40 afios) y en-
fermedad agresiva. Hasta la fecha se ha publica-
do un estudio realizado con nifios que engloba a
17 pacientes con enfermedad muy agresiva en el
que se redujeron las recaidas y la progresion de
la discapacidad28.

Dosis: 600-1000 mg/m? intravenosa, se ad-
ministra mensualmente y se ajusta la dosis a la
minima requerida para mantener los linfocitos
por debajo de 3000/mm?® medida en los dias 7,14
y 28 postinfusion.

Efectos adversos: Los mds comunes son las
nauseas y vomitos, infecciones, amenorrea y alo-
pecia. Los mds graves son las cistitis hemorragi-
cas, la infertilidad y el cancer de vejiga.

Consideraciones especiales: Para mitigar
las nduseas se recomienda el uso de corticoides
y antieméticos previo a la infusién. Es necesaria
hiperhidratacién y uso de uromitexan para dismi-
nuir los efectos sobre la vejiga. Se debe realizar
una prueba de embarazo previa a la administra-
cion del mismo y recuentos de linfocitos a los 7,
14 y 28 dias postinfusién. Pueden ser necesarios
protocolos de induccién cuando se administra
por primera vez.
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Rituximab

El uso de este anticuerpo monoclonal fren-
te a los linfocitos CD20+ no ha sido aprobado en
el tratamiento de la EM. Estudios retrospectivos
y de casos clinicos en nifos afectos de enferme-
dades inflamatorias autoinmunes y desmielini-
zantes sugieren que es bien tolerado y puede ser
eficaz en el tratamiento de la EM29.

Dosis: 750 mg/m2/dosis, maximo 1000 mg,
administrado en 2 dosis separadas 2 semanas.

Efectos adversos: Su uso esta contraindica-
do en pacientes afectos de hepatitis B por el ries-
go de reactivaciéon fulminante. Se han descrito
casos de LMP en presencia de antecedentes de
inmunosupresion.

Consideraciones especiales: Se debe inmu-
nizar a los pacientes que no lo estén de hepatitis
B antes de iniciar el tratamiento. Su uso es con-
trovertido si posteriormente se van a utilizar te-
rapias como el natalizumab por el riesgo de LMP.

Mitoxantrona

Este farmaco se usa en adultos que presen-
tan mala evolucidn. La cardiotoxicidad y el ries-
go de desarrollar leucemia aun anos después de
suspender el tratamiento desaconsejan su uso en
la edad pediatrica.

Fingolimod

Esta molécula ha sido aprobada en Europa
en 2010 y tiene la gran ventaja de administrarse
por via oral. No existe informacién sobre la to-
lerabilidad, seguridad y dosis dptimas en nifios.
Recientemente se ha disefado un plan de inves-
tigacion en ninos sobre este farmaco por la EMA
(agencia reguladora de farmacos europea), pero

todavia se encuentra en fase de captaciéon. Con
respecto al fingolimod existe una especial preo-
cupacion sobre el efecto sobre la maduracién de
los linfocitos T en el timo, asi como el riesgo ele-
vado de infeccidn.

Cladribine,Teriflunomide, BG00012, Laqui-
nimod, Alemtuzumab, Daclizumab, Ocrelizumab

Segun el grupo de Estudio Internacional de
la EM pediatrica los datos reportados en adultos
no son suficientes para poder realizar recomen-
daciones sobre su uso en nifios.

OTROS TRATAMIENTOS

La fatiga es un sintoma frecuente en los ni-
fios afectos de EM. El tratamiento inicial suelen
ser medidas no farmacoldgicas como el ejercicio
fisico suave. Si no es suficiente se pueden prescri-
bir fdrmacos como la amantidina o el modafinilo
aunque no se han realizado estudios de eficacia
ni tolerabilidad en la edad pediatrica y los resul-
tados obtenidos en adultos han sido dispares18.

El dolor neuropatico descrito como quema-
zon en las extremidades por la mayor parte de
los individuos se ha tratado con éxito con gaba-
pentina, aunque su uso no se ha extendido a los
nifos. Efectos secundarios como la somnolencia
o la dispepsia obligan a valorar cada caso de for-
ma individual.

FRACASO TERAPEUTICO

El Grupo Internacional de Estudio de la EM
Pediatrica ha publicado los criterios de enferme-
dad con fracaso terapéutico que indican la nece-
sidad de cambio a otro tratamiento (Tabla 2). Las
opciones posibles son cambiar a otro inmuno-
modulador de primera linea (interferon y acetato
de glatirdmero), o a un agente de los que hemos

2. Criterios de fracaso de tratamiento del Grupo de Estudio Internacional de EM Pediatrica

Minimo 6 meses de tratamiento.
Buena adherencia al tratamiento.

- Por lo menos unos de los siguientes:

- Aumento o no decremento en la actividad de la enfermedad respecto al periodo previo al tratamiento.
- Por lo menos dos recurrencias confirmadas (clinicas o radiolégicas) en un periodo de 2-12 meses.

- Recuperacidon incompleta tras un brote: aumento persistente de > 1 punto en la EDSS durante mas de 3 meses.
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denominado de segunda linea de tratamiento.
Aunque no se han realizado estudios formales
sobre la positividad de los anticuerpos neutrali-
zantes contra interferon, ante su presencia se re-
comienda cambiar a otra pauta libre del mismo.
En individuos en los que no se consigue una bue-
na respuesta a las diferentes terapias se propone
la administracion de pulsos de metilprednisolona
a grandes dosis una vez al mes en conjunto con el
tratamiento de base. Esta pauta no debe prolon-
garse mas alla de 6-12 meses debido a los efectos
secundarios de los corticoides?.

La decisidn de cambiar el tratamiento debe
ser individualizada en funcidn de las caracteristi-
cas del paciente valorando los riesgos y benefi-

CONCLUSION

Los nifios y adolescentes presentan for-
mas mas inflamatorias de EM y estan en riesgo
de presentar serias secuelas y problemas de tipo
cognitivo. El inicio precoz de terapias modificado-
ras de la enfermedad tiene un impacto favorable
sobre la evolucion. Los farmacos aprobados en la
EM pediatrica son el interferon beta y el acetato
de glatiramero por lo que todos los nifos afectos
deben tener acceso a los mismos. El desarrollo
de nuevos farmacos hace necesario la realizacién
de estudios robustos que permitan a todos los
individuos beneficiarse de las ventajas en cuanto
a eficacia y tolerabilidad independientemente de
su edad.

cios de cada una de las opciones.
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RESUMEN

Se presentan dos casos clinicos que plasman algunos aspectos relevantes de la intoxicacion por el tratamiento
con sales de litio. El interés que se ha visto en su relato, reside en que, pese a que es el tratamiento de primera eleccidon
para el trastorno bipolar, y que su eficacia esta suficientemente comprobada, el margen terapéutico de este farmaco es
estrecho, y son muchas las circunstancias que pueden llevar a la intoxicacion, de forma accidental. El tratamiento de la
intoxicacién hace necesario un abordaje multidisciplinar, ya que en numerosas ocasiones constituye una urgencia vital.

PALABRAS CLAVE

Sales de Litio, trastorno bipolar, intoxicacion.

ABSTRACT

We present two cases that reflect some relevant aspects of the lithium salts treatment poisoning. The interest
in this matter is that it’s the treatment of choice for bipolar disorder, and that their effectiveness is sufficiently proven,
but, the therapeutic range of this drug is narrow, and there are many circumstances that can lead to accidentally poiso-
ning. The treatment of poisoning requires a multidisciplinary approach, because many times is a vital urgency.

KEY WORDS

Lithium, bipolar disorder, poisoning.

INTRODUCCION

El litio fue descubierto por Johann Arfvedson,
guimico sueco, en 1817, pero no fue hasta el afio
1948 cuando el psiquiatra australiano John F.Cade
descubrid el efecto de las sales de litio en casos de
depresiones bipolares. En 1967 Baastrup y Schou
publicaron un estudio con 88 pacientes con tras-
torno bipolar tratados con litio, y se incorporé a la
farmacoterapia del tratamiento habitual de este
trastorno.

En la actualidad, el litio se utiliza como indi-
cacion terapéutica en diferentes alteraciones psi-
quidtricas. La American Psychiatric Association lo
considera tratamiento de primera eleccién (junto
al acido valproico) en los episodios de mania aguda
y en el tratamiento de mantenimiento del Trastor-
no Bipolar y junto a la lamotrigina, también es de
primera eleccion en el tratamiento de la depresién
bipolar. Otros usos del litio en la practica clinica son
la depresidn resistente o la neutropenia secundaria
al tratamiento con citostaticos.

CASOS CLiNICOS

Caso clinico 1: Mujer de 45 afios de edad,
diagnosticada de trastorno bipolar desde los 32
anos, en seguimiento por la Unidad de Salud Men-
tal de su zona. Ha estado ingresada en dos ocasio-
nes por descompensaciéon de su patologia de base.
No es fumadora. No consumo de alcohol. Su trata-
miento habitual desde hace cinco afos era carbo-
nato de litio 400mg/dia (1-1/2-1) y olanzapina 2,5
mg/dia. Buena adherencia terapéutica y niveles en
rango desde hace anos.

Es traida por el 061 al servicio de urgencias,
por cuadro de un dia de evolucidon con desorien-
tacion temporoespacial y disminucién del nivel de
conciencia,, ademas de nduseas y vomitos. En la ex-
ploracidn, alterna momentos de agitaciéon con mo-
mentos de somnolencia. Se aprecia temblor fino y
disartria. En la analitica: Téxicos en orina negativos,
leucocitosis de 25000 con neutrofilia moderada,
litemia de 3,1 mEq/L. Pruebas complementarias
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(EEG y Rx de toérax) fueron normales. Se Realizd
hemodidlisis en dos sesiones con disminucién
de la litemia de forma progresiva e ingreso en
Medicina Interna para control organico de la in-
toxicacion. Se retird el litio y tras pasar tres dias
en observacién los niveles de litio fueron inde-
tectables. Tras la normalizacién de la analitica y
remisién del cuadro clinico se da el alta, previa
introduccion del litio por psiquiatria a dosis de
400mg/dia.

Tras cinco dias después del alta, acude de
nuevo a urgencias por cuadro de dos dias de
evolucién con disminucion del nivel de concien-
cia, gran agitacion y desorientacion. La analitica
muestra leucocitosis de 27000 y litemia de 1,26.
A la exploracion fisica estd bradipsiquica y con
temblor fino distal en miembros superiores. Tras
la retirada del litio se negativizan los niveles y se
realiza ingreso en medicina interna. A los diez
dias se da alta hospitalaria con probable episodio
de toxicidad por litio. Se decide introducir acido
valproico como estabilizador permaneciendo el
paciente estable psicopatolégicamente.

Caso clinico 2: Varén de 64 afios, diagnos-
ticado de trastorno depresivo recurrente desde
los 35 afios. Resistente a diversos tratamientos
antidepresivos. Constan 7 ingresos en la Unidad
de Psiquiatria, el ultimo con importante inhibi-
cion psicomotriz e ideas delirantes de ruina. Su
tratamiento habitual desde el Gltimo ingreso era
venlafaxina 150 mg y carbonato de litio 400 mg
(1/2-1/2-1/2) presentando una evolucion favora-
ble. Se objetiva buena adherencia terapéutica.

Es traido por su familia al servicio de urgen-
cias por cuadro de fiebre, temblor en las cuatro
extremidades, inestabilidad en la marcha, som-
nolencia y poliuria. A la exploracién se encontra-
ba consciente, desorientado en tiempo y espa-
cio. Temperatura axilar de 38,32C, Glasgow 9, no
focalidad neuroldgica, temblor intencional y ROT
exaltados simétricos en las cuatro extremidades.
La analitica mostraba leucocitosis de 19000 vy li-
temia de 2,2 mEqg/L.. Tras la retirada del litio y
sueroterapia se obtienen niveles de 1,2mEq/L. Se
decide ingreso en medicina interna para estabi-
lizacién del cuadro. Se realiza el diagndstico de
intoxicacion por litio.

Debido a la descompensacién del trastorno

depresivo con ideas de culpa y ruina, inhibicién
e ideacion autolitica se ingresa en la Unidad de
Psiquiatria. Se prefiere esperar a la introduccion
del litio. A los dos dias nuevo episodio de agita-
cion, alternado con somnolencia y disminucién
progresiva del nivel de conciencia. Se solicita
nueva litemia que muestra una concentracion
de 1,4mEqg/L y un sodio de 149mEq/L. Se realiza
nueva sueroterapia y los niveles van disminuyen-
do hasta negativizarse. Es valorado nuevamente
por medicina interna debido al cuadro de polidip-
sia-poliuria con hipernatremia, el cual se corrigid
satisfactoriamente y se diagnosticd como proba-
ble diabetes insipida. Tras ingreso de 20 dias se
da el alta por estabilizacién del cuadro afectivo
con dosis altas de antidepresivo y antipsicdtico.
Se decide no reintroducir litio debido al deterioro
de la funcién renal

DISCUSION

Como se ha reflejado en la exposicion de
los dos casos clinicos, el uso del litio presenta
riesgos debido al estrecho margen terapéutico
que tiene.

Los valores éptimos de litio en sangre se
encuentran entre 0,6 a 1,2 mEg/L. Tiene una
ventana terapéutica estrecha y se observa toxi-
cidad con concentraciones plasmaticas de mas
de 1,5 mEq/l. Las concentraciones por encima
de 3 mEq/l se asocian con sintomas graves que
suelen requerir hemodiadlisis. Aunque la toxicidad
se relaciona con la concentracién del fdrmaco en
sangre, pueden observarse sintomas de toxicidad
incluso en las concentraciones plasmaticas reco-
mendadas. Por lo tanto, el manejo clinico debe
basarse no sdélo en la concentracion plasmatica,
sino también en las manifestaciones clinicas.

Una mencidn especial merece el tratamien-
to con litio en pacientes con enfermedad renal
cronica. La Agencia espanola de medicamentos
y productos sanitarios incluye como advertencia
que, en presencia de enfermedad renal grave, el
litio se utilizara “bajo extrema vigilancia y precau-
cion y solo en caso de que el balance-riesgo be-
neficio sea favorable y de que otras alternativas
terapéuticas estén contraindicadas o sean inefi-
caces”. Hay que realizar determinaciones diarias
de los niveles séricos de litio, e instaurar las dosis
a niveles mads bajos de lo normalmente tolerado
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por estos pacientes. En caso de insuficiencia re-
nal leve o moderada es necesario usar el litio con
precaucion.

Se propone la medicidon del aclaramiento
de creatinina en 24 horas, de la capacidad de
concentracién renal, y la realizacidon de un anéa-
lisis de orina antes de iniciar el tratamiento con
litio. Posteriormente, recomienda reevaluar la
funcidén renal cada 2-3 meses durante los prime-
ros 6 meses de la terapia y después cada 6-12
meses mientras dure el tratamiento o cuando
esté clinicamente indicado. En el caso de que se
aprecien cambios repentinos o progresivos en la
funcién renal, incluso dentro del rango normal,
durante el tratamiento con litio, el sumario plan-
tea reevaluar la necesidad del tratamiento con
este farmaco.

También presenta interaccién con numero-
sos farmacos. Para el tratamiento antihiperten-
sivo se recomendarian los betabloqueantes. En
caso de que sea necesario administrar un diuré-
tico el de eleccidn seria el amiloride. Habria que
evitar los IECAs. El uso de AINES (excepto aspirina
y sulindaco) requeriria una reduccion del 20% de
la dosis diaria.

El cuadro clinico abarca varios sistemas or-
ganicos (Tabla 1). El efecto adverso mas frecuen-
te en el SNC es un temblor de accién o fino pos-
tural, pero también son caracteristica la disartria,
ataxia, nistagmo, disminucién del nivel de con-

TOXICIDAD DE LITIO

Toxicidad Aguda Cronica
Cardiovascular Prolongacidn QT Miocarditis
Alteracion STy T
Renal Insuficiencia renal Insuficencia renal
Diabetes insipida nefrogenica
Nefritrs mtersticial
Castrointestinal Nduseas y vomilos Niuseas y vomitos
Neurolégico Temblor, ataxia, tinnitus, idem
debibdad muscular, hperreflexia,  Psicosis, parkinsonismo,
confusion, somnolencia, coma, HT ¢raneal
convulsiones, extrapiramidalismo
Endocring Hipatiraidismo
Hematoligico Leucocitoss Anemia aplasica
Cutines ~ Dermatitis,
Uiceras, edema

Tabla 1. Sintomatologia de la intoxicacion por litio.

FUENTE: E. Herrera de Pablo, B. Climent, D. Analisis de las intoxicacio-
nes por litio ingresadas en un servicio de medicina interna. An. Med.
Interna (Madrid) 2008; 25: 3
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ciencia, irritabilidad, mioclonias, fasciculaciones,
crisis convulsivas, hipertonia e hiperreflexia...etc.
También son frecuentes los sintomas gastrointes-
tinales: (diarrea, nduseas, vomitos, distension y
dolor abdominal). En el ECG pueden producirse
alteraciones inespecificas de la repolarizacién,
depresidon de onda T o T negativa, que no justi-
fican la interrupcién del tratamiento. Se puede
producir leucocitosis con desviacion izquierda y
sintomas oftalmolégicos (visién borrosa, lagri-
meo, fotofobia).

Un efecto del tratamiento con litio muy a
tener en cuenta es la diabetes insipida nefrogéni-
ca, con un cuadro de poliuria y polidipsia secun-
daria. Esta es una de las complicaciones cuyo ma-
nejo incluye la suspension permanente del litio.

Existen tres situaciones posibles de sobre-
dosificacién de litio: la sobredosis aguda, la so-
bredosis sobre tratamiento crénico (la mas fre-
cuente) y la intoxicacion crénica.

Entre los factores desencadenantes y pre-
disponentes de una intoxicacién destacar cual-
quier alteracién en el funcionamiento renal, las
interacciones medicamentosas, la deshidratacion
(vémitos, fiebre, diarrea...), las dietas hiposédi-
cas, la edad avanzada o el dafio cerebral previo.

El tratamiento consiste en llevar a cabo
lavado gastrico o aspiracién y administrar po-
lietilenglicol antes de las 3-4 primeras horas. El
carbdén activado no absorbe el litio por tratarse
de una molécula con carga eléctrica. Si ha trans-
currido mas de estas horas, se realizara diuresis
forzada si la intoxicacion ha sido leve o hemodia-
lisis hasta alcanzar limites terapéuticos en las in-
toxicaciones graves (>2mmoles/litro). En muchas
ocasiones es necesario el ingreso en UCI para
monitorizacion estrecha. Es imprescindible la vi-
gilancia de la litemia para corregirla en caso de
nueva elevacion. También se debe mantener una
adecuada hidrataciéon y corregir las alteraciones
hidroelectroliticas.

Para la reintroduccién del farmaco hay que
estudiar cada caso por separado. La reintroduc-
cion debe realizarse con precaucién, teniendo en
cuenta que puede ocurrir una liberacion del litio
desde tejidos corporales como el hueso o el ce-
rebro, donde este se almacena. Segun la eviden-
cia disponible es conveniente esperar un tiempo
minimo de 10 dias para reintroducirlo, en el caso
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de que el balance riesgo-beneficio para el paciente lo justifique, ya que se produce una liberacién pro-
gresiva del fdrmaco desde los tejidos hasta la sangre. Se ha visto que, tras diez dias de la ultima dosis, los
niveles de litio en el cerebro son indetectables, pero hay una retencién a largo plazo en el hueso, desde
donde se elimina durante varios meses.

En el primer caso clinico, destaca la reintroducciéon del farmaco de manera precoz, generando pro-
bablemente una saturacidn de los depdsitos de litio en los tejidos y, produciendo un cuadro clinico de
intoxicacién con niveles de litemia dentro del rango terapéutico.

En el segundo caso clinico, el empleo de litio se llevd a cabo, ante una resistencia terapéutica a
numerosos tratamientos antidepresivos, en un paciente con trastorno depresivo recurrente, como estra-
tegia de potenciacidn. En este caso la intoxicacidon produjo una diabetes insipida, por lo que se suspendid
definitivamente este tratamiento. Ademas, se vio la necesidad de controlar la litemia durante un periodo
de tiempo suficiente, por la liberacidn progresiva de litio desde determinados tejidos, aunque la concen-
tracion se hubiera normalizado.

El uso de este farmaco hace necesaria una completa exploracion fisica y pruebas complementarias,
asi como la monitorizacién de los niveles plasmaticos para prevenir intoxicaciones accidentales. En caso
de que se produzca una intoxicacion es fundamental el tratamiento y seguimiento posterior pese a la
normalizacién de la litemia.

Este manejo requiere el trabajo conjunto de diversos servicios médicos: Urgencias, UCI, nefrologia,
psiquiatria...etc. para facilitar un abordaje global de un paciente psiquiatrico que en esos momentos esta
en una situacion organica grave.
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RESUMEN

El mieloma multiple es una enfermedad maligna caracterizada por la proliferacién anormal de células plas-
maticas y la secrecidon de inmunoglobulina monoclonal en sangre y orina. Representa el 1% de las neoplasias y el 12
-15% de las neoplasias hematoldgicas malignas. La aparicién de metdstasis dseas es un problema devastador en su
curso clinico. Las consecuencias incluyen dolor refractario a tratamiento analgésico, fendmenos compresivos, fracturas
patoldgicas y alteraciones metabdlicas. El incremento en la supervivencia es debido entre otras cosas, a un abordaje
multidisciplinar, que comprende cirugia ortopédica profilactica y técnicas de radiacion.

Presentamos un caso de fractura patoldgica en paciente con diagndéstico de mieloma multiple tratado en nuestro
servicio.

PALABRAS CLAVE

Mieloma multiple. Metastasis dseas.

ABSTRACT

Multiplemyelomais a clonalmalignancycharacterizedbyproliferation of abnormal plasma cellstratimpairhemato-
poiesis, activate boneresorption, and secrete a monoclonal paraprotein in serum and urine. Multiplemyelomaaccou-
ntsforabout 1% of human neoplasms and 12-15% of hematologicalmalignancies. Bonemetastasesrepresent a devas-
tatingclinical problema in multiplemyeloma. Theconsequencesincludepainwhichisrefractorytoconventionalanalgesics,
osteolysisoftenleadingtobonemarrowcompression and pathological fractures, and metabolicdisorders. Theincrease in
survival has improvedthrough a multimodal approachcombining, inhibition of osteolysis, withprophylacticorthopae-
dicsurgery and radiationtherapy.

Wepresent a case os pathological fracture in a patientdiagnosedwithmultiplemyelomatreate in ourdepartment.
KEY WORDS

Multiplemyeloma. Bonemetastases.

INTRODUCCION

El mieloma multiple es la neoplasia primaria
mas frecuente, representando mas del 40% de los
tumores déseos primarios. Su pico de incidencia
se encuentra entre la quinta y la séptima décadas
de la vida con un predominio masculino de 2:1.
El mielom multiple y el carcinoma metastasico se
deben incluir en el diagndstico diferencial de cual-
guier neoformacion ésea de nueva aparicién en pa-
cientes mayores de 40 aios. El cirujano ortopédico
suele ser consultado para tratar las fracturas pato-
Iégicas inminentes o ya presentes en columna, ace-
tabulo y porcién proximal de fémur o del humero.

A pesar del tratamiento agresivo el prondstico del
mieloma multiple continta siendo pobre. La mayo-
ria de los pacientes fallece debido a la enfermedad
en los 3 anos siguientes al diagndstico. La supervi-
vencia a largo plazo es la excepcion.

CASO CLiNICO

Mujer de 63 afios de edad. Como antece-
dentes presenta bocio simple nomofuncionante.
Bronquitis espdstica. Paraidectomia en 1993 por
adenoma parotideo. Apendicectomia. Sin alergias
medicamentosas conocidas. Diagnosticada hace
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20 afios de mieloma multiple en tratamiento
guimioterapico con respuesta parcial al mismo y
multiples cambios de pauta, apareciendo compli-
caciones infecciosas ( infecciones urinarias, hér-
pes zoster...) ha recibido tratamiento con EPO,
factores estimulantes de colonias, transfusiones
de CH y plaquetas, antibioterapia, acido zolen-
drdnico y aciclovir.

Acude a Urgencias refiriendo dolor e impo-
tencia funcional de ambas extremidades inferio-
res sin antecedente traumatico. A la exploracién
se objetiva aumento de volumen y deformidad
de las mismas, con imposibilidad para la movi-
lizacion activa por dolor. No habia compromiso
vascular. Tras realizacidén de estudio radiolégico
se observa osteoporosis generalizada, imagenes
de ostedlisis, fracturas patoldgicas de 1/3 proxi-
mal de fémur izquierdo y 1/3 distal de fémur de-
recho. La paciente ya habia sido diagnosticada de
imagenes liticas en costillas y craneo habiendo
presentado con anterioridad fracturas patoldgi-
cas en radio y humero intervenidas quirurgica-
mente con evolucién favorable hasta la fecha.

Tras estudio preoperatorio éptimo y va-
loracion pre anestésica favorable la paciente es
intervenida realizdndose enclavado endomedu-
lar largo de ambos fémures con buena evolucion
postoperatoria. Actualmente la paciente conti-
nda con proceso rehabilitador siendo capaz de
deambular con ayuda.

DISCUSION

El mieloma multiple es una enfermedad
maligna de las células plasmaticas que suele ori-
ginarse en la médula ésea, pero que puede afec-
tar también a otros tejidos. Suele asociarse a la
presencia de inmunoglobulina monoclonal en
sangre, en la orina, o en ambas, y a la presencia
de lesiones dseas liticas. Representa aproximada-
mente el 1% de todas las neoplasias malignas. En
la serie de la Clinica Mayo, constituia el 43% de
todos los tumores éseos malignos. La media de
edad es de 60 a 70 afos, y es rara en pacientes
menores de 40 anos. Es algo mas habitual en va-
rones ( 2:1)%%3,

El dolor es el principal motivo de consulta
de los pacientes con mieloma multiple. Sin em-
bargo, a diferencia de la mayoria de los tumores
6seos, se puede encontrar en el momento del
diagnéstico, otra sintomatologia sistémica, como
debilidad, pérdida de peso, anemia. Tromboci-
topenia, neuropatia periférica ( en el especial el
tipo esclerdtico) hipercalcemia o insuficiencia re-
nal*>. El 80% de los pacientes con mieloma mul-
tiple tiene alteraciones radioldgicas en forma de
osteoporosis, ostedlisis y fracturas patoldgicas
en el momento del diagndstico. Afecta con mas
frecuencia al esqueleto axial, sobre todo, a la co-
lumna vertebral, las costillas, el craneo, la pelvis
y el fémur. Las lesiones tipicas son puramente
osteoliticas (70%) en forma de focos bien circun-
scritos con escasa o nula reaccién esclerosa circu-
lante. Sélo el 1-2% de los casos presenta lesiones
osteoesclerdticas. En la patogenia de las lesiones
Oseas intervienen una serie de citoquinas (IL-6,
TNF-a, RANKL) que favorecen la activacion de os-
teoclastos y la subsiguiente reabsorcidn dsea®’.

El diagndstico se suele confirmar mediante
inmunoelectroforesis de proteinas séricas, que
demuestra una gammapatia monoclonal. Ade-
mas de un hemograma y una bioquimica com-
pleta, el estadiaje debe incluir una serie dsea y
una biopsia de médula dsea. De forma ocasional,
es necesaria la biopsia para la confirmacién del
diagndstico. El tratamiento primario del mielom-
multple es la quimioterapia. Las lesiones dseas
sintomaticas suelen responder de forma rapida a
la radioterapia. Ante una fractura patoldgica el ci-
rujano ortopédico debe realizar todo el esfuerzo
necesario para realizar la intervencién que per-
mitiria intentar recuperar la funcién de la manera
mas rapida posible. Esto puede incluir la dismi-
nucion de la masa tumoral o utilizar sistemas de
fijacién interna profilactica suplementados con
metacrilato. Otras opciones para fomentar carga
inmediata serian una artroplastia total o hemiar-
troplastia cementada. A pesar del tratamiento
agresivo, el prondstico del mieloma no es muy
favorable. La supervivencia a largo plazo es la ex-
cepcién®1o,
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RESUMEN

El vélvulo consiste en un giro axial, de cualquier tramo del sistema gastrointestinal (Gl), sobre su mesenterio, que
condiciona obstruccién y puede llegar a ocasionar fenémenos isquémicos. Afecta tipicamente a hombres y a pacientes
por encima de los 60 afios.

En nuestro medio constituye la tercera causa de obstruccidn de intestino grueso tras las neoplasias y la enfer-
medad diverticular.

De manejo conservador en inicio, se reserva la cirugia para aquellos casos evolucionados o recidivantes.
PALABRAS CLAVE

vélvulo; obstruccidn intestinal; vélvulo intestinal; descompresion

COLONIC VOLVULUS MANAGEMENT IN A PRIMARY HOSPITAL, CON-
SERVATIVE OR SURGICAL TREATMENT? 5 YEAR-REVIEW.

ABSTRACT

Volvulus consists in an axial rotation, on any stretch of the gastrointestinal (Gl) system, on its mesentery , which
determines obstruction and can potentially cause ischemic events . It typically affects men and patients over 60 years.

In our environment is the third cause of bowel obstruction after neoplasms and diverticular disease.
Conservative management at first, surgery is reserverd for those evolved or recurrent cases.
KEY WORDS

volvulus; intestinal obstruction; intestinal volvulus; decompression

INTRODUCCION reduccidén espontanea o la descomposicion del in-
testino. Hipdcrates en “Las Enfermedades”, aboga
por la insercién anal de un supositorio de 22cm?
3, tamafo similar al proctoscopio actual para des-
compresion.

El término “volvulus” procede del latin “vol-
vere”!. Consiste en un giro anormal del intestino
alrededor del eje de su mesenterio, lo que produ-
ce una obstruccion mecanica que conlleva torsién
de los vasos mesentéricos con isquemia intestinal El primer dato en la literatura Occidental data
y necrosis. de 1841, con la descripcién de Von Rokitansky del
vélvulo de sigma como causante de obstruccién in-
testinal?3. Posteriormente, en 1883, Atherton defi-
nid la laparotomia con lisis de adherencias como el
tratamiento de eleccién.

Esta patologia ha sido ampliamente reflejada
a lo largo del tiempo. En el Papiro de Ebers, 1550
A.C, se describe el curso de la enfermedad como la
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Aunque no fue hasta finales de la primera
mitad del siglo XX cuando se introdujo la posibi-
lidad del tratamiento conservador de la mano de
Brusgaard en 1947, con el empleo de la descom-
presidn mediante sigmoidoscopia y la colocacion
de un sondaje rectal en aquellos pacientes esta-
bles y en ausencia de signos de peritonitis.

En cuanto a la localizacion del vélvulo en
el colon, es mas frecuente en sigma (65%-85%),
mientras que el vélvulo de ciego alcanza el 15%-
30% y el de transverso sélo un 2%-5%*. Ya solo
el vélvulo de sigma constituye la tercera causa de
obstruccion de intestino grueso*’ tras las neo-
plasias y la enfermedad diverticular en los paises
desarrollados.

No existe consenso en cuanto a la causa de
aparicion, ya que se piensa que podrian influir
factores anatdmicos, como ocurre en el vélvulo
de intestino delgado secundario®. Pero sin duda
existen multiples factores predisponentes como
pueden ser la edad, una dieta con alto contenido
en fibra, medicaciones que alteran la motilidad
intestinal, la asociacion a enfermedades neurolo-
gicas como la demencia y la esquizofrenia, la exis-
tencia de cirugias previas, el estrefiimiento créni-
co, la diabetes mellitus (DM) y el embarazo®*2.

Los sintomas de presentacién son inespe-
cificos y comunes a otras causas de dolor abdo-
minal, siendo clasicos el dolor abdominal, la dis-
tensidon y timpanismo y la ausencia de emisién
de gas y heces. Los vémitos aparecen de manera
mas tardia en funcién de la competencia o in-
competencia de la vélvula ileocecal.

Cuando el paciente presenta signos de sep-
sis, fiebre, leucocitosis y peritonitis el cuadro ha
evolucionado hacia la gangrena intestinal, siendo
necesaria la exploracion quirurgica®.

Ante la sospecha clinica, el diagndstico
debe confirmarse con una prueba de imagen. La
radiologia simple debe realizarse con el pacien-
te en bipedestacion, siempre que sea posible,
en su defecto, una radiografia en decubito late-
ral izquierdo puede ser util. En los casos en los
que existan dudas en cuanto a la localizacién del
vélvulo se puede realizar un enema opaco con
contaste diluido o una tomografia axial compute-
rizada (TC) abdominal®.

Respecto al tratamiento, la descompresion
endoscépica ha sido el avance mas importante
dentro de las opciones terapéuticas, permitien-
do diferir el tratamiento quiridrgico cuando el

paciente se encuentre en mejores condiciones
generales y el intestino esté limpio y preparado?.

La descompresién estd aceptada como
tratamiento primario>®%, siendo efectiva en el
70%-90% de los pacientes®”®, pudiendo valorar
el estado de la mucosa en el mismo acto. Sin em-
bargo, a pesar de las altas tasas de éxito, existe
una tasa de recurrencia que varia del 40%-60%
hasta el 90%*%!%, con una mortalidad asociada
que puede alcanzar el 40%°.

La cirugia urgente se realiza en aquellos pa-
cientes en los que la descompresidén endoscépica
haya fallado, se encuentren inestables o que pre-
senten signos que hagan sospechar perforacion’,
estando este acto asociado a mayores tasas de
morbimortalidad®”’.

Sobre el procedimiento quirurgico urgente,
no existe un consenso establecido. En los casos
en los que el intestino no es viable, es imprescin-
dible la reseccién®?, pero en aquellos casos con
colon viable las opciones quirdrgicas aumentan
siendo las mas utilizadas y recomendadas el pro-
cedimiento de Hartmann para el vélvulo de sig-
ma vy la desrotacién, cecopexia y cecostomia para
el vélvulo de ciego®.

En los pacientes ancianos muy fragiles, con
mal estado general y elevado riesgo quirurgico, la
realizacién de una colostomia percutanea endos-
copica (PEC en inglés), es un procedimiento me-
nos agresivo y que ofrece buenos resultados®®4,

En cuanto a la cirugia electiva, el procedi-
miento mas realizado es la reseccion con anasto-
mosis primaria?.

Las recurrencias tras procedimientos en-
doscdpicos se asocian a un mayor riesgo de gan-
grena y por lo tanto, mayores tasas de mortali-
dad®. Esta puede alcanzar tasas de hasta el 80%
en los casos con gangrena establecida, siendo
significativamente menor, del 6%-24%, en los pa-
cientes con vélvulo de sigma no gangrenoso®.

Muchos de estos fallecimientos son el re-
sultado de complicaciones cardiacas o pulmona-
res durante el periodo de recuperacion y no tan-
to causadas por el procedimiento empleado para
la correccién del vélvulo®.

Otro factor que determina el prondstico de
estos paciente es el tiempo transcurrido desde el
momento de inicio de los sintomas hasta el mo-
mento en el que se diagnostica la enfermedad®*’.
Por lo tanto, un diagndstico temprano y adecua-
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do es esencial para corregir los cambios fisiopa-
toldgicos secundarios a la obstruccién intestinal y
restaurar un correcto transito intestinal’*2.

El objetivo de este trabajo es ofrecer una
vision global del paciente que ingresa o presenta
durante su ingreso el diagndstico de vélvulo de
colon en un hospital de primer nivel durante los
ultimos 5 afos.

METODOS

En esta revision se incluyen un total de 23
pacientes con el diagndstico de vélvulo de colon
desde Enero de 2010 a Diciembre de 2014.

Los datos a tener en cuenta fueron los si-
guientes: sexo, edad en el momento de presen-
tacidon, comorbilidades presentes, clinica al diag-
noéstico, tiempo de evolucion hasta la admisién
hospitalaria, pruebas de imagen utilizadas y sus
hallazgos, localizacién del vélvulo, tratamiento
seguido y tipo de cirugia en caso de que se haya
precisado, necesidad de estancia en Cuidados
Intensivos (UCI), aparicion de complicaciones, ci-
fras de estancia total, tasa de reingresos y el des-
tino al alta.

RESULTADOS

Se contabilizé un total de 23 pacientes, 13
mujeres y 10 varones, con edades comprendidas
entre los 47 y los 95 afios, con una media de 77
anos. La distribucion por edades en ambos sexos
es bastante diferente, siendo la media femeni-
na de 82 afios, mientras la masculina se sitia 10
anos por debajo.

El nimero total de ingresos generados fue
de 29.

Las comorbilidades mas frecuentes fue-
ron la hipertensién arterial (HTA), presente en
el 43% de los pacientes, episodios de accidente
cerebrovascular(ACV) en el 26% vy alteraciones
endocrinas: DM 21,7%, hipotiroidismo 13% e hi-
pertiroidismo 4,3%.

Otros factores como alteraciones neurold-
gicas, tales como diferentes grados de demencia
o alteraciones psiquidtricas, y la presencia de ci-
rugias abdominales previas se dieron en un 43%
y un 21% respectivamente.

Respecto al momento de demanda médica,
los pacientes observados lo hicieron en momen-
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tos extremos, o bien con un inicio de los sintomas
inferior a 24h o bien llegados hasta 5 dias.

Los sintomas en este momento correspon-
den a los clasicos como son el dolor abdominal(
69%) y distension (56%). La ausencia de emision
de gas y heces, los vomitos y el timpanismo estu-
vieron presentes en el 26% de los pacientes. Sig-
nos de mal pronéstico como fiebre, defensa ab-
dominal, disminucion del estado de consciencia e
inestabilidad hemodindmica se dieron en menos
del 25% de los casos.

Sobre las pruebas de imagen utilizadas
para confirmar la sospecha diagndstica, a la tota-
lidad de los pacientes se les practicd la radiologia
simple de abdomen, aunque sélo en un 13% se
aprecié claramente la tipica imagen en omega o
grano de café. A 6 de los pacientes (26%) se les
sometid a una TC abdominal debido a las dudas
diagnosticas.

Los hallazgos mas frecuentes fueron disten-
sién de asas (26%), seguida de la imagen radiol6-
gica tipica, como se indica mas arriba. Unicamen-
te en un caso se identific6 pneumoperitoneo.

La localizacién mas frecuente del vélvulo
fue sigma, hasta en un 67% de los casos, seguida
de ciego en un 33%. En las historias revisadas no
gueda reflejada la existencia de vélvulo a nivel
de transverso o colon ascendente. Estos datos se
corresponden a las cifras sobre la localizacién en-
contradas en la bibliografia consultada®.

Respecto al tratamiento, el 53% de los epi-
sodios fueron resueltos mediante tratamiento
conservador en un primer momento. Casi el 35%
de los pacientes precisé una intervencion quirdr-
gica urgente..

En dos de los pacientes intervenidos, el
estudio anatomopatoldgico de la pieza revelé la
existencia de procesos tumorales avanzados, de
localizacién sigmoidea y cecal.

La evolucién posterior a la resolucion del
cuadro fue favorable en la mayoria de los pacien-
tes, con baja tasa de complicaciones mayores. Un
paciente presenté un cuadro de neumonia y otro
un sindrome oclusivo adherencial en el postope-
ratorio que precisoé reintervencion. Sin embargo,
se produjeron 6 muertes, 4 de ellas en pacientes
que requirieron estancia en UCI.

La tasa de reingresos fue baja, con un total
de 5 pacientes (22%), siendo el tratamiento con-
servador la medida inicial en el 80% de ellos.
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Tipo de tratamiento Frecuencia Técnica Frecuencia
Conservador 53,1% Colonoscopia 58,8 %
Sondaje rectal 41,2 %
Quirdrgico Urgente 34.4 % Anastomosis primaria 72,7 %
Hartmann 27,3%
Quirurgico programado 12,5% Anastomosis primaria 75 %
Al2+ Cecopexia 25%
Tabla 1. Conducta terapéutica seguida
Sexo y edad 1Ep Tiempo 2%ep Tiempo 3ep Complicaciones
M89a C+SR im C 5d INE Exitus
M83a SR 1la+3m Al2 Neoplasia en AP
V86a 12d SR 16d INE Exitus
M47a C 8m C 10m Al2
V84a Al2 5a SR

Tabla 2. Datos relativos a los reingresos: edad del paciente, tratamientos empleados, tiempo transcurrido entre las recurrencias y compli-

caciones.

En 3 de estos pacientes el cuadro se repitié
hasta en 3 ocasiones, siendo el tratamiento final
quirurgico.

Cabe destacar que la mortalidad en este
grupo fue especialmente alta (66%).

El total de los 29 episodios generaron una
estancia media de 10,6 dias por ingreso, situan-
dose el rango entre 2 y 50 dias, con mayor ten-
dencia a ingresos de menos de 5 dias (34%).

En referencia al destino al alta, el 72% re-
torné a su residencia habitual, 52% domicilio fa-
miliar y 21% centro institucional.

CONCLUSIONES

La distribucion por géneros y edades en
nuestro centro no se corresponde totalmente
con los datos encontrados en la bibliografia, ya
que se han dispuesto de mas mujeres y de edad
media mas elevada. Sin embargo los sintomas
presentes en el momento de consulta asi como
las comorbilidades por paciente, si concuerdan
con la bibliografia disponible.

También queda patente que la radiologia
simple no siempre confirma el diagndstico, como
ocurre en esta serie, con la identificacion de la

imagen tipica en “omega” o “grano de café” sélo
en un 13% de los pacientes.

Con los datos disponibles, se refleja la im-
portancia de la atencidn precoz en estos pacien-
tes, ya que una demora en la consecucion de un
tratamiento adecuado conlleva mayor riesgo de
complicaciones e incluso eleva las tasas de mor-
talidad.

El tratamiento inicial conservador, ya sea
mediante descompresidon endoscdpica o tras la
aplicacién de sondaje rectal, se demuestra efec-
tivo, aunque con una tasa de recidiva menor que
la encontrada en la bibliografia. A pesar de esto,
la mortalidad de este grupo se encuentra muy
elevada respecto a la mortalidad total, por lo que
deberia considerarse este tratamiento conserva-
dor como una medida terapéutica temporal, indi-
vidualizando la decisidn de una cirugia programa-
da en funcién de las caracteristicas del paciente.

Puesto que no existe un consenso unificado
a cerca de la mejor técnica a realizar en caso de
cirugia urgente, no podemos comparar los datos
con guias clinicas, aunque la tendencia en este
centro ha sido hacia la realizacién de un procedi-
miento definitivo, como la reseccién con anasto-
mosis primaria, mismo procedimiento que se uti-
liza y aconseja para los casos de cirugia electiva.
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ESOFAGITIS INFECCIOSA EN PACIENTE INMUNOCOMPETENTE: A PROPOSITO DE UN
CASO
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RESUMEN

Las esofagitis infecciosas son una causa poco frecuente de patologia esofdgica, relacionadas en general con
estados de inmunosupresion y otros factores predisponentes. La incidencia de este tipo de patologia en individuos in-
munocompetentes es muy baja, siendo la causa mas frecuente en estos casos la infeccion por Virus del Herpes Simple

(VHS).

Se presenta el caso de un paciente joven, sin factores predisponentes e inmunocompetente, que fue diagnos-

ticado de esofagitis virica.

PALABRAS CLAVE

Esofagitis infecciosa. Paciente inmunocompetente. Disfagia.

INFECTIOUS ESOPHAGITIS IN INMUNOCOMPETENT PATIENT: A CASE REPORT

ABSTRACT

Infectious esophagitis are a rare cause of esophageal pathology, related in general with states of immunosup-
pression and other predisposing factors. The incidence of this type of pathology in immunocompetent individuals is
very low, being the most frequent in these cases of the Herpes Simplex Virus (HSV) infection. Presented the case of a
young immunocompetent patient without predisposing factors, who was diagnosed with viral esophagitis.
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INTRODUCCION

Las esofagitis infecciosas son una causa in-
frecuente de patologia esofagica, que se relaciona
principalmente con estados de inmunosupresion,
generalmente en pacientes VIH positivo®. Las cau-
sas mas frecuentes son, en orden de frecuencia, la
infeccién por Candida albicans, el Virus del Herpes
Simple 1 y 2 y el Citomegalovirus. Otros agentes
infecciosos causantes son las micobacterias (Myco-
bacterium tuberculosis y Mycobacterium avium
complex), las bacterias y los protozoos?®. La apari-
cion de este tipo de patologia puede verse favoreci-
da por la presencia de otras enfermedades o facto-
res predisponentes.

Asi, la infeccién por Candida puede ser indu-
cida por el uso de antibidticos o corticoides, el tra-

106

tamiento antisecretor o estados de hipocloremia,
alcoholismo, malnutricién, edad avanzada, la radio-
terapia de cuello y cabeza y alteraciones en la mo-
tilidad esofagica como la acalasia, ademas de la in-
feccién por VIH y la toma de inmunosupresores en
el contexto de un trasplante. La infeccion por VHS
se vera favorecida en pacientes trasplantados, VIH
positivo, afectados de neoplasias o en tratamiento
con corticoides, radioterapia o quimioterapia. La
infecciéon por CMV la encontramos esencialmente
en pacientes VIH positivo y trasplantados, siendo
muy rara su aparicion en otros casos. En cuanto a
la infeccidn por micobacterias, es mas frecuente
encontrarla en paises subdesarrollados, donde las
manifestaciones extrapulmonares de la tuberculo-
sis son mas prevalentes. Por ultimo, las infecciones
bacterianas también son muy raras, y se describen




preferentemente en pacientes con neutropenia
importante en el contexto de una neoplasia he-
matoldgica®.

Por otra parte, los pacientes inmunocom-
petentes también pueden presentar infecciones
esofagicas, aunque en mucho menor grado de
frecuencia. En estos casos, el principal agente
etioldgico es el VHS, siendo mas frecuente la in-
feccion por VHS-13. La aparicion de la esofagitis
herpética se debe principalmente a la reactiva-
cion de una infeccién viral previa o, con menor
frecuencia, a una primoinfeccién como tal por
VHS-1%4, En este caso, también existen factores
favorecedores a la aparicién de esofagitis infec-
ciosa, como serian el uso de corticoides inhala-
dos, la diabetes mellitus, la edad avanzada, el
alcoholismo, la insuficiencia renal o la malnutri-
cién3. Estos factores, aunque predisponen a la
infeccion por cualquier agente etioldgico, se ha-
cen mas importantes en el caso de la infeccién
por Candida. Asimismo, influyen en la infeccién
en estos pacientes con inmunidad normal deter-
minadas condiciones que debiliten las barreras
de defensa del organismo o alteren la flora co-
mensal normal. También facilitan la infeccién la
presencia de alteraciones esofagicas que favorez-
can una éstasis de residuos alimenticios, crean-
do condiciones para la formacién de un medio
de cultivo propicio para el sobrecrecimiento de
agentes infecciosos. La peristalsis se vera afecta-
da en las neoplasias de esoéfago, la enfermedad
de Chagas, la esclerosis sistémica progresiva y la
acalasia®.

En cualquier caso, cuando nos encontre-
mos ante una infeccion que afecta a un paciente
inmunocompetente sin ningln tipo de factor pre-
disponente, debe descartarse siempre la existen-
cia de algun trastorno inmunoldgico subyacente,
gue incluye la infeccidn por VIH.

CASO CLINICO

Se presenta el caso de un paciente varén de
45 afios sin antecedentes de interés, que acude a
urgencias por presentar dolor centrotoracico de
tres dias de evolucidn, que se inicia tras la inges-
ta. No otra sintomatologia acompanante. Refiere
no haber comido ni bebido nada debido al dolor
en las ultimas 24h. Exploracidn fisica anodina. Rx
torax y cuello partes blandas/cdvum sin hallazgos
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patoldgicos. Bioquimica y hemograma normales.
Se inicia tratamiento analgésico en urgencias, y
se intenta tolerancia oral, presentando el pacien-
te la misma sintomatologia, sin mejoria.

Se comenta el caso con el servicio de Di-
gestivo, quienes realizan endoscopia, encontran-
do en tercio medio del es6fago escasas erosiones
ulcerosas superficiales fibrinadas, compatibles
con esofagitis viral (herpética, CMV...), que se
biopsian. Estémago sin alteraciones mucosas
destacables. Distensién normal. Piloro sin alte-
raciones, asi como la segunda porcién duodenal.

Se decide entonces ingreso en Medicina
Interna con tratamiento con Aciclovir iv. y dieta
absoluta para completar estudio inmunoldégico y
ver evolucidn. Serologia: Toxoplasmosis 1gG po-
sitivo, CMV 1gG positivo, Virus de Epstein Barr
VCA 1gG positvo, EBNA positivo, Ag nuclear posi-
tivo. Anatomia patolégica: mucosa escamosa sin
displasia, con signos inflamatorios agudos pre-
dominantes. No evidencia de candidiasis. Estu-
dio inmunoldgico: normal. Durante el ingreso el
paciente muestra lenta pero progresiva mejoria,
con desapariciéon de la disfagia. Alta con toleran-
cia oral sin dolor.

DISCUSION

La presentacidon clinica de la esofagitis in-
fecciosa es similar en pacientes sanos e inmuno-
comprometidos?. Asimismo, los sintomas predo-
minantes son similares para todos los agentes
infecciosos, y ademds es posible que en un mis-
mo paciente coexistan varias infeccionesl. En
general, la odinofagia es un sintoma comun en
todos los tipos de esofagitis infecciosa, y serd la
presencia de otros sintomas la que nos ayude a
orientar el diagndstico etioldgico®.

En el caso de las esofagitis herpéticas,
nos encontramos ante el inicio agudo y sin cau-
sa aparente de una triada sintomdtica consis-
tente en odinofagia, pirosis y fiebre®. El paciente
presentard ademds dolor retroesternal y puede
existir disfagia, asi como herpes labial o coexis-
tir afectacion orofaringea por VHS. La esofagitis
candididsica se manifiesta como odinofagia que
suele localizarse a nivel retroesternal, a menu-
do coincidente con afectacion de la orofaringe.
En el caso de la infeccidn por CMV, pueden pre-
sentarse cuadros muy diversos, que dependeran

107



del estado inmunolégico del paciente. En los pa-
cientes inmunodeprimidos, esta infeccidén asocia
una elevada morbimortalidad, mientras que en
los pacientes inmunocompetentes suele cursar
de forma asintomdatica o manifestarse como un
sindrome mononucledsico®. La aparicion de do-
lor toracico y hemorragia digestiva alta es mas
frecuente en las infecciones esofdgicas virales, ya
gue éstas pueden asociar la presencia de Ulceras.
Finalmente, la fiebre es mas frecuente en las in-
fecciones bacterianas y por micobacterias’. En la
esofagitis tuberculosa sera raro ademds encon-
trar afectacion esofagica primaria, ya que suele
deberse a una extension desde un foco pulmonar
o ganglionar, o a partir de enfermedad laringea
o faringea6. Las esofagitis bacterianas seran nor-
malmente secundarias a la extensién local a par-
tir de la laringe®.

Para el diagndstico de estas entidades es
esencial realizar una correcta anamnesis que de-
fina la clinica y la presencia de enfermedades o
factores predisponentes. Aunque en la gran ma-
yoria de los casos la exploracion fisica es anodina,
una exhaustiva exploracién nos permitira descu-
brir signos que orienten al diagndstico etioldgi-
co, como otras lesiones causadas por el mismo
agente en distintos drganos. El diagndstico final
se realizara mediante la endoscopia, que permite
la visualizacion de las lesiones y la toma de mues-
tras para estudio histologico o microbioldgico?,
Serd util para el diagnostico el detectar, en el caso
de primoinfeccién, una clara seroconversion®.

Endoscopicamente, la infeccién por Candi-
da se caracteriza por la presencia de placas blan-
guecinas aisladas o confluentes, inicialmente en
esofago distal y que progresivamentese extien-
den de forma distal. El VHS suele producir una
lesion mucosa superficial, con vesiculas como
lesiones mas precoces, aunque es raro encon-
trarlas en la endoscopia, siendo mas habitual
encontrar pequenas Ulceras superficiales (<2 cm)
con apariencia de volcan. La infecciéon por CMV
presenta un aspecto endoscdpico variable, en-
contrandose ulceras multiples, uUlceras solitarias
gigantes o una esofagitis difusa superficial. Por
ultimo, en las esofagitis bacterianas encontrare-
mos generalmente Ulceras esofagicas superficia-
les con placas asociadas, y en las causadas por
micobacterias el segmento esofagico afectado
serd el tercio medio a nivel de carina, pudiéndo-

se encontrar Ulceras, fistulas del arbol bronquial
o del mediastino y estenosis?.

Al encontrarnos ante un paciente con esta
sintomatologia, aunque las lesiones endosco-
picas tienen un aspecto caracteristico sobre el
papel, en la practica a veces puede ser dificil di-
ferenciarlas. Ademas, debemos tener en cuen-
ta la posibilidad de que nos encontremos ante
una coinfeccidn entre varios agentes etiolégicos.
También debemos diferenciar estas lesiones de
otras causas de esofagitis, como la esofagitis qui-
mica, las inducidas por radiacién y quimioterapia,
la esofagitis eosinofilica, la enfermedad por reflu-
jo gastroesofagico y la mucositis’?.

Las posibles complicaciones que pueden
presentar las esofagitis infecciosas son escasas
pero severas. Se han descrito dos complicaciones
fundamentales, la hemorragia digestiva alta y la
perforacion esofagica, con frecuencias en torno
al 5,2% y 1,8% de los casos, respectivamente4.
Existe ademas documentado en la literatura el
carcinoma esofagico como complicacidon extre-
madamente rara, con una incidencia en torno al
0,01y 0,04% de los casos’®.

En cuanto al tratamiento, la esofagitis in-
fecciosa puede ser tratada con éxito en la mayo-
ria de los casos, incluso si el paciente estd inmu-
nocomprometido®. En la infeccion por Candida,
debemos tratar siempre con antifingicos sisté-
micos, como son los azoles, las equinocandinas y
amfotericina B. El fdrmaco de eleccidn es el fluco-
nazol, que debera administrarse durante 2 a 3 se-
manas desde su mejoria clinica. Para la esofagitis
por VHS los farmacos de eleccién son el aciclovir
y el ganciclovir. En pacientes inmunocompeten-
tes el cuadro podra resolverse de forma espon-
tdnea en 1-2 semanas, pero la administraciéon de
aciclovir oral durante 7-10 dias acortara el proce-
so., debiendo administrarse este farmaco de for-
ma intravenosa durante 14-21 dias en los pacien-
tes inmunodeprimidos. El ganciclovir intravenoso
de 2 a4 semanas es el tratamiento de eleccién en
la infeccién por CMV en pacientes VHI positivo.
La esofagitis tuberculosa debe tratarse con una
combinacion de farmacos que incluya la rifampi-
cina e isoniazida durante 9 meses®. Por ultimo, en
las infecciones bacterianas, emplearemos de for-
ma intravenosa antibidticos de amplio espectro
que cubran los gérmenes grampositivos y gram-
negativos propios de la cavidad oral.

ESOFAGITIS INFECCIOSA EN PACIENTE INMUNOCOMPETENTE: A PROPOSITO DE UN CASO



En conclusidn, remarcar que las esofagitis infecciosas son un cuadro muy poco frecuente en pacien-
tes inmunocompetentes, por lo que su diagndstico se vera infravalorado en muchas ocasiones. Debemos
basarnos para su diagndstico en la triada clinica de disfagia, dolor toracico o retroesternal y pirosis, y en
la visualizacion de lesiones y biopsia de las mismas para estudio histoldgico y microbiolégico mediante la
endoscopia, ya que la exploracion fisica es anodina en la gran mayoria de los casos.
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