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El afio 1959, fue sin lugar a dudas muy
importante para el cine venezolano y
mundial, una directora criolla de
nombre Margot Benacerraf, estrenaba
en el festival que con el correr de los
afios se convertiria por su calidad, en el
mas importante del mundo, una pelicula
“neorrealista” en blanco y negro de
produccién venezolano-francesa titulada

Araya. Escrita magistralmente por la

directora y Pierre Seghers a modo de
relato poético, refiere con acierto un dia
cualquiera en la vida de tres familias,
dedicadas a la pesca y sobre todo al
trabajo con las salinas en un pueblo
llamado Araya (1-3). En voz del
narrador, la vida en este poblado se
describe asi: “primero la sal, comer en

silencio y luego dormir”... Este ritmo

agotador de tareas aparentemente
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sencillas, pero exigentes, se repite
incesantemente por al menos unos 500
afios y convierte a sus habitantes en
trabajadores incansables, con lesiones
en sus pies, en sus manos (grietas,
llagas), con una piel “coloreada” por
tanto sol, en un ir y devenir perpetuo,
nostalgico, pero con una caracteristica
ineludible de nuestro gentilicio como
venezolanos: profundo amor por lo que
esta tierra ofrece: peces, sal y mas sal...
que en algun tiempo fue mas valiosa
que el oro mismo... La fotografia
estuvo a cargo de Giuseppe Nisoli, el
montaje fue realizado por Pierre Jalluad,
la musica a cargo de Guy Bernard,
sonido por Simo Boulogne, Bolivar
Films, Laboratorio: L.T.C.; produccion
general por Henry Nadler (1-3). Araya
es poblaciébn recondita, apartada,
ubicada en la Peninsula del mismo

nombre en el estado Sucre, al noreste de
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una Venezuela, que para aquel entones
estaba habitada por poco mas de siete
millones de personas. La pelicula fue
narrada por el maestro dramaturgo José
Ignacio Cabrujas (narracion de la
version en espafol) y Laurent Terzieff
(narrador de la version en francés),
compitié en lo que hoy dia conocemos
como “seccion oficial” del certamen
cinematogréafico francés al lado de otros
iconicos  trabajos de  destacados
directores como: Hiroshima, mon
amour de Alain Resnais, Los 400 golpes
de Francois Truffaut, Nazarin de Luis
Bufiuel, El diario de Ana Frank de
George Stevens, la ganadora de la
palma de oro del festival de ese afio
Orfeo negro de Marcel Camus, La
estrella de David de Konrad Wolf,
Impulso criminal de Richard Fleischer,

La cucaracha de Ismael Rodriguez, El

suefio de una noche de verano de Jiri
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Trnka, entre otras (1, 4-5). Araya es por
meérito propio una de las peliculas mas
importantes en la historia del cine
latinoamericano. Desde siempre se ha
discutido sobre como “encasillarla”, si
como “pelicula” o “documental”, al
respecto su autora es enfatica: “No es
un documental por muchas razones.
Primero porque yo intervine, muchas de
las familias que estdn ahi estan
compuestas... ES una pelicula sobre una
gente que vivian una realidad pero con
una vision poética. Yo digo que me
moriré discutiendo de que no es un
documental, y siempre que dicen el
documental “Araya”...verdaderamente
ya no sé¢ qué hacer”. Esta insigne mujer
nacio en Caracas hace méas de 90 afios,
un 14 de agosto de 1926, de raices
hebreas, es la segunda de tres hermanos,
su padre fue Fortunato Benacerraf y su

madre Sete Coriate, cursod estudios en la
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Facultad de Filosofia y Letras de la
Universidad Central de Venezuela
(UCV), a la par de Filosofia en el
Pedagdgico de Caracas, en una época,
en que sus padres (a juicio de la propia
Margot Benacerraf), hubiesen preferido
una vida mas hogarefa para su hija (ser
madre y esposa, aprender a bordar,
cocinar y atender al marido y a los
hijos, pero sin estudios, un acuerdo
“estricto” para la época), pero su
espiritu gregario y emprendedor la
llevarian a realizar dos obras
emblematicas de la cinematografia
nacional: Reveron en 1953 y Araya en
1959 (1-5). En la UCV fue estudiante
de Juan David Garcia Bacca, Eugenio
Imaz y José Bergamin, quienes
influyeron mucho en su trayectoria. Al
concluir sus estudios en Venezuela,
parte con una beca, que obtuvo por un

premio a un manuscrito para teatro
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Creciente, para estudiar en la
Universidad de Columbia, en los
Estados Unidos, y de alli se trasladé a
Paris para  estudiar  direccion
cinematogréfica en el Instituto de Altos
Estudios Cinematograficos (1). Margot
Benacerraf funddo la  Cinemateca
Nacional en 1966, y estuvo a cargo de
su direccién por tres afios consecutivos.
También participa en la Junta Directiva
del Ateneo de Caracas, y en 1991, con
el apoyo del escritor y premio Nobel
Gabriel  Garcia  Marquez, cred
Fundavisual Latina, encargada de
promover el arte audiovisual
latinoamericano en Venezuela ().
Araya dejo su huella en Cannes en
1959, al ser reconocida con el Premio
de la Critica Internacional ex aequo,
compartido con Hiroshima, mon amour

de Alain Resnais, y el Premio de la

Comision Técnica Superior del Cine
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Francés (1). Han transcurrido 59 afios
de ese momento que hasta ahora solo
tiene dos puntos de comparacion en el
cine de nuestro pais: el premio a la
fotografia de la Balandra Isabel llego
esta tarde de 1950 del director Carlos
Hugo Christensen, de igual forma
recordamos la nominacion al gran
premio del festival de Cannes en el afio
1951 de esta cinta (6) y el premio
Camara de Oro a Oriana de Josefina
Torres Benedetti “Fina Torres” en 1985,
esta ultima con la actuacion de una
recordada Doris Wells (7). Al respecto
varios puntos llaman mi atencién: salvo
contadas repeticiones por algin canal
del estado, la pelicula parece perdida en
el “olvido”, debido a las frecuentes y
recurrentes frases que nuestro cine
nacional es “violento” y solo refiere la
realidad cruda y aspera de “los barrios

de Caracas” y sobre todo: “no tiene
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calidad”. Tales juicios de valor son
errados por lo simplistas y demuestran
desconocimiento de la verdadera
esencia del cine venezolano. Para
quienes amamos al cine (sin distingo de
nacionalidades), amamos al cine hecho
en Venezuela y sobre todo amamos a
nuestro pais, manifestamos nuestro
desacuerdo por las aseveraciones hechas
(y con dolor debo admitirlo) por gente
de nuestra propia Venezuela. Basta
recorrer el trabajo de Roman Chalbaud
(duramente criticado por su
pensamiento politico) y sus obras El Pez
que fuma de 1977 y La Oveja Negra de
1987 (solo por nombrar dos), Jerico
(1990) y Desnudo con Naranjas (1994)
de Luis Alberto Lamata, Golpes a mi
Puerta (1994) de Alejandro Saderman,
para darse cuenta que Venezuela desde

siempre ha contado con directores de

profundo sentimiento y amor por el
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suelo patrio, que cuentan historias muy
bien concebidas, sélidas y que se han
sobrepuesto a las adversidades e incluso
como la sefiora Margot Benacerraf
sefialaba en alguna oportunidad: no
habia nada para hacer cine y se hizo,
se hace y se seguira haciendo muy bien.
Son tiempos dificiles como dice el titulo
de la obra de Charles Dickens, pero el
enfrentamiento  entre hermanos en
nuestras calles, por lo profundo de la
crisis social, economica, espiritual, me
lleva a pensar en recordar lo bueno que
tenemos, lo bueno que hemos hecho.
Araya por ejemplo, es magistral,
perfecta, iconica, poética y por sobre
todo hecha en Venezuela por una gran
dama llamada Margot Benacerraf y su
camarografo en un rincon olvidado por
Dios, donde ni una flor crecia. En una
de sus mas recordadas secuencias, una

nifia jugaba con los caracoles y se los
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llevaba junto a un familiar, hasta las
tumbas de sus muertos, con el objeto de
decorarlas. En este momento (ya somos
mas de 31 millones de personas) hay
mas de un centenar de muertos en este
actual enfrentamiento sin motivo y sin
razon, y a mi solo se me ocurre acudir al
cementerio y a sus tumbas (nuestras
tumbas, porque somos hermanos) para
adornarlas solo con dos cosas: amor y
trabajo por Venezuela. Estos valores los
aprendi de mi madre y mi padre en
Barinas, en un barrio pobre Ilamado
como la virgen: Coromoto, y debo
manifestarlo con toda honestidad no los
hice conscientes, hasta que lei (hace
unos pocos afios) El Fausto del insigne
aleman Johann Wolfgang Von Goethe.
Creo que Mefistéfeles para no decir
malas palabras, anda suelto en
Venezuela y tienta el buen juicio de

oficialistas y de opositores (una forma
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bastante simple de encasillarnos) y en
aquel relato dificil de entender a mi
modo de ver en su primera parte, el
buen Fausto, logra salir de las
tentaciones de Mefistofeles gracias al
amor de Margarita y al trabajo. Son
tiempos dificiles que se solucionan no
pensando en las diferencias (religiosas,
de clases sociales, de preferencias
sexuales, politicas), sino mas bien
pensando en que si llamamos al
didlogo, la convergencia, la paz y
sobre todo al amor y al trabajo,
entonces podremos rescatar por ahora y
para siempre ese magico legado de una
Araya y de su venerada autora que
ahora mas que nunca debe ser
recordada, porque la vida de
generaciones 'y  generaciones de
venezolanos encontraron en el trabajo y
el amor por lo nuestro, el rumbo vy el

sentido de sus vidas, que ahora son las
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nuestras. Hoy dia experimentamos
cambios drasticos como cuando las
maquinarias llegaron a las salinas de
Araya a finales de los cincuenta para
“cambiar” el trabajo artesanal de
nuestros salineros, y como legado
intangible, el pueblo (nosotros hoy dia)
salio adelante. Con unidad y dialogo
podemos resolver nuestros actuales
problemas, sin querer imponerle al otro
nuestro pensamiento, en su lugar, el
respeto a la pluralidad de pensamientos,
nos hara dignos del legado de nuestros
hermanos de las salinas de Araya, de
Margot y tantos amantes profundos del
cine nacional, de nuestra historia, de
nuestros valores y sobre todos de

nosotros mismos y de nuestro futuro...
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RESUMEN

La osteitis alveolar es una patologia infecto-inflamatoria conocida como la complicacién
post-quirdrgica mas comin, que produce un intenso dolor. Las terapias convencionales
en ocasiones producen efectos adversos; por ello han surgido tratamientos alternativos,
como los biomateriales. EI quitosano, es un biomaterial de origen natural, biocompatible,
analgésico, antimicrobiano, coagulante, cicatrizante y regenerador 6seo. Sin embargo, su
efecto en la osteitis alveolar no ha sido estudiado. Por estas razones, se perfila como una
alternativa terapéutica para esta patologia. Comparar la eficiencia del xerogel y liposoma
a base de quitosano, para la remision de la osteitis alveolar en ratas Wistar. Este estudio
experimental preclinico descriptivo, fue realizado en 15 ratas Wistar machos, adultas con

peso entre 300gr-350gr, provistas por el Bioterio de la Universidad de Los Andes
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(BIOULA), a los cuales se les extrajo el incisivo superior derecho y se indujo la osteitis
alveolar. Los animales fueron divididos al azar en tres grupos: 5 ratas para el grupo
control, 5 ratas para el grupo A tratadas con xerogel y 5 ratas para el grupo B con
liposoma. Estos grupos fueron evaluados clinicamente a los 3, 7, 10, 14 dias y
radiogréficamente a los 7 y 14 dias. Los signos clinicos remitieron mas rapidamente con
el liposoma, seguido por el xerogel y en Gltimo lugar el grupo control. Radiograficamente,
el liposoma produjo regeneracion 6sea mas acelerada en comparacion con el xerogel.
Tanto el liposoma como el xerogel a base de quitosano representan una excelente

terapéutica para la osteitis alveolar en ratas Wistar, siendo mas eficiente el liposoma.

PALBARAS CLAVE: Osteitis Alveolar, Quitosano, Xerogel, Liposoma, Biomateriales,
Reparacion.

COMPARATIVE CLINICAL-RADIOGRAPHIC STUDY OF THE EFFICIENCY
OF XEROGEL AND LIPOSOMA BASED ON CHITOSANE FOR THE

TREATMENT OF ALVEOLAR OSTEITIS IN WISTAR RATS.

ABSTRACT
Osteitis alveolar is an inflammatory-inflammatory pathology known as the most common
post-surgical complication, which produces intense pain. Conventional therapies
sometimes produce adverse effects; that is why alternative treatments have emerged, such
as biomaterials. Chitosan is a biomaterial of natural origin, biocompatible, analgesic,
antimicrobial, coagulant, healing and bone regenerator. However, its effect on alveolar
osteitis has not been studied. For these reasons, it is emerging as a therapeutic alternative
for this pathology. To compare the efficiency of xerogel and liposome based on chitosan,
10
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for the remission of alveolar osteitis in Wistar rats. This preclinical descriptive
experimental study was carried out in 15 male Wistar rats, adults weighing 300gr-350gr,
provided by the Bioterio of the University of Los Andes (BIOULA), from which the upper
right incisor was extracted and the alveolar osteitis The animals were divided randomly
into three groups: 5 rats for the control group, 5 rats for group A treated with xerogel and
5 rats for group B with liposome. These groups were evaluated clinically at 3, 7, 10, 14
days and radiographically at 7 and 14 days. The clinical signs remitted more quickly with
the liposome, followed by the xerogel and finally the control group. Radiographically,
the liposome produced more accelerated bone regeneration compared to the xerogel. Both
the liposome and the chitosan-based xerogel represent an excellent treatment for alveolar
osteitis in Wistar rats, the liposome being more efficient.

KEY WORDS: Alveolar Osteitis, Chitosan, Xerogel, Liposome, Biomaterials, Repair

INTRODUCCION

En el ejercicio diario de la odontologia,
los pacientes acuden a consulta cuando
sus estructuras dentarias padecen
afecciones severas que sélo se resuelven
con la exodoncia, lo que convierte a las
extracciones dentarias en
procedimientos quirdrgicos de practica
rutinaria.(1) En este procedimiento
clinico se pueden presentar diversos
tipos de complicaciones como la osteitis
alveolar. La osteitis alveolar es una

patologia infecto-inflamatoria,
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reversible 'y localizada de forma
superficial que aparece de 2 a 4 dias
después de una extraccion dentaria (2),
como consecuencia de una perturbacion
en la cicatrizacion de la herida
alveolar(3). Es un estado necrotico del
proceso alveolar, que debido a Ila
ausencia de vasos sanguineos no permite
la proliferacion de capilares, ni de tejido
de granulacion para organizar el coagulo
sanguineo, produciendo un dolor tan
intenso que se considera una urgencia
odontoldgica(2,4).Es la complicacién

post-extraccion ~mas comun, su

11
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frecuencia varia entre el 1 y 4%(2)
68,4% en

terceros

pudiendo alcanzar el

extracciones de molares
mandibulares impactados(3), y es mas
frecuente en el sexo femenino y en la
tercera y cuarta década de la
vida(2,3,5,6). Esta patologia ha sido
asumida con tratamientos locales y
sistémicos convencionales. Dentro de las
opciones para el tratamiento via local se
encuentran: el uso de anestésicos locales
con vasoconstriccion (2), irrigaciones
intraalveolares con solucion fisiologica o
agua destilada(2,5,6);

alvéolo(2,5,7) o la colocacion de

curetaje  del

Alvogyl® (8-10). De la misma manera,
tenemos los tratamientos de la via
sistémica como el uso de analgésicos,
barbitdricos, antiinflamatorios y
antibioticoterapia pre y post extraccion
(2,3,6,11-13).

tratamientos pueden generar diversas

Sin  embargo estos

complicaciones, tales como reacciones
de hipersensibilidad a los anestésicos,
antibioticos y/o AINES, el legrado del
alvéolo puede diseminar la infeccién
retardando la cicatrizacion, ademéas de
que si se realiza con mucha fuerza se

puede producir una comunicacion

Recibido: 12/09/17
Aceptado: 10/11/2017

Volumen 8, N° 15, Enero/Junio 2018
Deposito Legal: PP1201102ME3815
ISSN: 2244-8136

bucosinusal, en el caso de alvéolos
postero-superiores.  Igualmente, la
colocacion de materiales dentro del
alvéolo como es el caso de tapdn gelita,
Alvogyl®, gasa iodoformada y otros, ha
caido en desuso, ya que se pueden
desalojar facilmente del alvéolo o el
organismo puede rechazarlos por ser
cuerpos extrafos(2,3,5,7,10,14,15). Y
por ultimo, el uso de la clorhexidina
puede pigmentar de color marron los
dientes, algunos  materiales  de
restauracion y el dorso de la lengua,
ademas del sabor amargo que
produce(12). El tercer grupo lo
conforman los tratamientos de la via
alternativa, con tratamientos poco
LASERMED

(laser terapéutico de arseniuro de galio

convencionales, como

aluminio)(3), los rayos
ultravioleta(2,10); el
ultrasonido(2,3,10); la electroterapia que
ha reportado que puede causar hiperemia
cutanea y quemaduras(2);
magnetoterapia(15); ozonoterapia(2,16);
acupuntura (2,3,10,15,17) y uso del soft-
laser(3), el cual es uno de los
tratamientos mas  efectivos, pero

presenta un alto costo, dificultando su

12
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adquisicion para el paciente. Dentro de
este grupo, tenemos también las terapias
donde lo natural prevalece, por ejemplo
los tratamientos homeopéticos como
coadyuvantes con flores de Bach(18);
apifarmacos(6,19); oxigeno
hiperbarico(3,10); y el extracto acuoso
de aloe vera(5). EIl quitosano es un
polisacarido proveniente de la quitina, la
cual se conoce como el segundo
polisacarido mas abundante del planeta,
después de la celulosa (materia base del
papel) (20,21), que se encuentra
comunmente en la naturaleza tanto en el
reino animal en el exoesqueleto de
muchos crustaceos, alas de insectos
(escarabajos, cucarachas) y en el reino
vegetal (paredes celulares de hongos,
algas, entre otros). Es un biomaterial
biocompatible, no téxico, con una dosis
toxica reportada de 16g/Kg en las ratas
de laboratorio, es decir, su toxicidad es
cercana a la de la sal y el azlcar.(22)
Presenta propiedades analgésica vy
antibacterial, antivirales y antitumorales,
tiene efecto hemostatico, cicatrizante de
heridas, biodegradable ya que puede ser
hidrolizado por lisozimas presentes en

los fluidos corporales, como la saliva y
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ademas actia como un bioadhesivo(20),
ya que al presentar una estructura porosa
favorece la integracion y vascularizacion
del tejido, tiene una superficie quimica
apropiada para la adhesion,
diferenciacion y proliferacion celular,
permitiendo asi su unién a las paredes
celulares, ademéas es un biomaterial de
facil obtencion y bajo costo. Las
aplicaciones clinicas odontologicas del
quitosano usado en forma de
membranas, hidrogeles, gelatinas, entre
otras, han sido estudiadas en la busqueda
de nuevas propuestas terapeuticas y
preventivas(23), se puede mencionar la
restitucion de tejidos duros y blandos
perdidos, tales como el periodonto, la
formacion nueva de hueso sano, cemento
y orientacion de las fibras colagenas
periodontales del ligamento en Ila
Regeneracion Tisular Guiada (RTG)(24)
y la Regeneracion Osea Guiada (ROG),
utilizada para cubrir defectos &seos
causados por diversas etiologias, tales
como: patologias Oseas
periodontales(24,25),

intradseos (26), entre otros. Todas estas

defectos

propiedades le aportan  ventajas

apreciables sobre los demas tratamientos
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para la osteitis alveolar, en consecuencia
se presenta como la alternativa de
tratamiento mas completa para esta
afeccion odontoldgica. Es por esto, que
el objetivo de este estudio consistié en

MATERIALES Y METODOS

Este estudio descriptivo de disefio
experimental preclinico, fue realizado
con una muestra de 15 ratas macho
adultas sanas, de la cepa Wistar (Rattus
norveguicus albinus), con un peso
promedio comprendido entre 350 a
400grs, provistas por el Bioterio de la
Universidad de Los Andes (BIOULA).
Los animales fueron divididos al azar en
tres grupos: 5 ratas para el grupo control
(que no recibieron tratamiento), 5 ratas
para el grupo A tratadas con xerogel y 5
ratas para el grupo B tratado con
liposoma, en las cuales se presentaba la
patologia. Estos grupos fueron evaluados
clinicamente a los 3, 7, 10 y 14 dias, y
radiograficamente a los 7 y 14 dias
posteriores a la aparicion de la osteitis
alveolar, para identificar cual fue el
grupo con mayor remision de la
patologia en el menor tiempo registrado.
Los materiales utilizados

comprendieron: El xerogel de quitosano,
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comparar la eficiencia del xerogel y
liposoma a base de quitosano, como
propuestas terapéuticas alternativas para
la remision de la osteitis alveolar en ratas
Wistar.

elaborado por el Instituto de
Investigaciones en
Ciencias Aplicadas (IIBCA) de la

Universidad Simon Bolivar (Caracas-

Biomedicina 'y

Venezuela), El liposoma de quitosano,
manufacturadas en el Laboratorio de
Biologia Celular y Molecular de la
Facultad de Odontologia de Ia
Universidad de Los Andes (Mérida-
Venezuela), Puntas de papel estériles,
Adrenalina (1:1000), Solucién Ringer,
Formalina, Sutura reabsorbible 4-0,
Peliculas radiograficas N° 2, Algodon,
Gasa, Jeringas de insulina debidamente
identificadas con el nombre de su
contenido, Ketamina y Silacina,
(Protinal®),

Meloxicam. EI instrumental que se

Lidocaina, Ratarina
utilizo de acuerdo a cada procedimiento
fue: Hojas de bisturi n° 11 y mango de
bisturi n°® 3 para la sindesmotomia,
Espatula 78, luxacion de la pieza, Pinzas
mosquito para extraccion propiamente

dicha de la pieza, Lima endoddntica y
14
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regla milimetrada para la medicion del
alvéolo, Un portadycal para Ila
colocacion del xerogel y liposoma intra-
alveolar. Los Equipos utilizados fueron:
Equipo de rayos X intraoral: toma de
radiografias, Camara fotografica semi-
profesional marca SONY modelo DSC-
H20, de 10 megapixeles y Camara
fotografica profesional CANON 3D de 8
megapixeles con objetivo macro 100x.,
una mesa para fotografias y un

negatoscopio para el registro fotogréafico
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de los hallazgos clinicos, radiografias,
preparados histologicos y video del
procedimiento. En esta investigacion se
tomaron en cuenta 4 tipos de variables;
una variable dependiente (osteitis
alveolar), una independiente (quitosano),
una variable interviniente (Tiempo,
representado en dias de estudio) y una
variable extrafia (tipo de alveolitis que se
presentd) (27). La variable dependiente
fue evaluada a traves de los parametros

expuestos en las Tablas 1 y 2.

Tabla 1. Dimensién de Hallazgos Clinicos con sus respectivos indicadores

Dimensién Hallazgos Clinicos

Coagulo o Presente.
e Ausente.
e Ausente.
L o Leve (supuracién que no alcanza los limites del alvéolo)
Supuracion o P .
e Moderada (supuracion que alcanza los limites del alvéolo).
e Severa (supuracion que alcanza los limites del alvéolo).
Edema * Ausente.
Gingival o Presente.
Dolor
(evaluado a
través de los
> o Ausente.
movimientos |/ Presente
reflejos y '

conducta del
animal)@-0

Cierre del
alvéolo dental

o Nulo (3mm de apertura)

e Leve (2 — 2,9mm de apertura)

o Moderado (1 — 1,9mm de apertura)
o Total (0 — 0,9mm de apertura)

Recibido: 12/09/17

Aceptado: 10/11/2017
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Tabla 2. Dimension Radiogréafica y sus respectivos indicadores

Dimension Radiograficos

Evaluacion radiografica cualitativa
de la Regeneracion Osea, segin
Molina 2008¢Y

e Defecto radiolucido. Sin variacidn radiografica del defecto.

¢ Relleno 6seo limitado. Imagenes radiopacas en los margenes
del defecto 6seo.

¢ Relleno 6seo parcial. Defecto 6seo parcialmente radiopaco,
con regiones de radiolucidez y radiopacidad, indicativo de
formacién de hueso nuevo desde los margenes del defecto sin
establecer una continuidad.

e Relleno 6seo completo. Defecto 6seo totalmente radiopaco.

Evaluacion radiografica Cuantitativa
de la Regeneracion Osea, Segun

e Para realizar este analisis, se resta la medida final del alvéolo
(radiolucidez presente), a la medida inicial del mismo
(radiolucidez total al momento de la extraccién), obteniéndose

Suérez 2011¢2

asi la regeneracion dsea alcanzada.

El estudio fue llevado a cabo en tres (3)
etapas: Etapa #1: Seleccion del modelo
animal a utilizar en esta investigacion y
estandarizacion de la técnica quirdrgica
de la extraccion del incisivo central
superior derecho y de la induccion de la
alveolitis a través de una prueba piloto
realizada en 5 ratas Wistar, partiendo del
protocolo establecido por Dias J y cols.
en su trabajo titulado “Influencia de la
tetraciclina local en la microbiota de la
osteitis alveolar en ratas’®®, modelo del
cual derivaron modificaciones propias
del experimento realizado por los autores

de esta investigacion, para asegurarse de
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la malformacion o ausencia del coagulo
en el alvéolo y determinar el lapso de
tiempo que tardaron los animales en
desarrollar la osteitis alveolar y en
remitirla. EI proceso de induccién de la
osteitis alveolar consistio en, posterior a
la extraccion dentaria y la medicion del
alvéolo con una lima endoddntica N° 20
figura 1, introducir en el alvéolo una
punta de papel endodontica estéril #80
embebida previamente en Adrenalina
(1:1000) y adicionalmente se llen6 el
alvéolo con 0,Iml de esta misma
solucién, con una jeringa de insulina

durante un (1) minuto y treinta (30)
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segundos, figura 2 para obtener una
vasoconstriccion, que evitara la correcta
formacion del codgulo sanguineo, signo
clinico caracteristico de la osteitis
alveolar. Seguidamente, se realizd la
irrigacion del alvéolo, con una jeringa de
insulina cargada con 0,2ml de solucion
Ringer, durante treinta (30) segundos,
figura 3 para limpiar y eliminar cualquier
detritus y posible coagulo que haya
quedado dentro del alvéolo.
Posteriormente se realizdo la succion
intraalveolar con una jeringa y se
utilizaron puntas de papel endoddnticas
estériles, para secar bien la zona y
asegurarse del vacio del alvéolo y la

ausencia del coagulo.

Figura 1. Medicion del Alvéolo con lima
endodontica N° 20.
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Figura 2. Colocacion de la punta de papel
embebida en adrenalina 1:1000 y llenado del
alvéolo con 0,1ml de dicha solucién.

4
Pt

Figura 3. Irrigacion del alvéolo con 0,2ml de
solucion Ringer.

Etapa #2: Realizacion del ensayo
preclinico, que corresponde a la
exodoncia del incisivo superior derecho
figuras 4, 5y 6 e induccidn de la osteitis
alveolar en quince (15) ratas Wistar,
mediante los procedimientos y técnicas
estandarizadas en la primera etapa.
Todos estos pasos produjeron en el
alvéolo, condiciones semejantes a las
observadas en la osteitis alveolar a partir
del tercer dia posterior a la cirugia y
maniobra de induccion de la patologia,
confirmando la instauracion de la misma

en los animales del estudio.
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Figura 4. Sindesmotomia con punta de bisturi
N° 11

Figura 5. Luxacion de la pieza con espatula 72

Figura 6. Extracciéon propiamente dicha con
pinza mosquito.

Una vez instaurada la patologia, los
animales fueron separados al azar en tres
(3) grupos (A, By C) para la aplicacion
del tratamiento con el xerogel (Grupo A)
y liposoma (Grupo B) a base de
quitosano, y la conformacion de un
grupo control (Grupo C). La colocacién
del biomaterial se realizd mediante la
suave introduccion de un portadycal en
el alvéolo, para estimular muy levemente
el sangrado de la zona y asi al introducir
dicho biomaterial (xerogel o liposoma a
base de quitosano), éste absorba liquido

y aumente de tamafio permitiendo el
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sellado de la herida alveolar. figuras 6 y
7

il

Figura 6. Colocacion intraalveolar del
Xerogel.

Figura 7. Colocacion intraalveolar del
Liposoma

Posteriormente  se  realizaron las
evaluaciones clinicas a los 3, 7, 10 y 14
dias post-implantacion intraalveolar del
tratamiento, analizando el estado general
del animal, la presencia o ausencia de
supuracién, edema gingival, dolor
crénico y la medida del didmetro de la
apertura del alvéolo. En esta etapa,
también se contempld la realizacion de la

evaluacion radiografica; para ello fue
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necesario hacer la eutanasia de los
ejemplares biolégicos utilizando una
sobredosis de Enflurano USP inhalado,
tomando la mitad de cada grupo (2 ratas
de los grupos A, By C) a los 7 dias y los
ejemplares restantes a los 14 dias; para
luego realizar la diseccién del maxilar
superior y dejar identificada cada una de
las muestras para Sus respectivos
andlisis. Etapa #3: se realizo del analisis
de los datos obtenidos a través de los
hallazgos clinicos y radiograficos
(cualitativo y cuantitativo) con el
vaciado y procesamiento de los mismos
en el software SPSS v15.0 para efectuar
el analisis estadistico de estos y

comparar los resultados.

RESULTADOS Y DISCUSION

Resultados Clinicos: Formacion del
coagulo. La formacién del coagulo
sanguineo, fue una de las categorias
establecidas en los hallazgos clinicos

para determinar la instalacion de la
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osteitis alveolar. Al realizar la
implantacion intraalveolar del xerogel o
el liposoma, el alvéolo se sello,
impidiendo la evaluacion de este
parametro; por ésta razon, fue excluida
de los resultados de este trabajo.
Supuracion de la herida alveolar. En la
primera evaluacion, realizada al tercer
dia de instalada ésta patologia, se
observd supuracion en la totalidad del
grupo control (4 ratas), en comparacion
con los grupos experimentales tratados
con quitosano, que no desarrollaron
exudado purulento. Al realizar la
evaluacion clinica del 7mo dia, solo 3
ratas del grupo control, continuaron
presentando exudado purulento en el
alvéolo. Durante la tercera evaluacion
(10mo dia), se observo que solo 1 rata
del grupo control continu6é presentando
este signo. Finalmente a los 14 dias, se
remitio la secrecién purulenta de los

animales del grupo control. (Figura 8)

19



ACTA BIOCLINICA
Avrticulo Original

A Araujo y col

Cantidad de ratas
w

Volumen 8, N° 15, Enero/Junio 2018
Deposito Legal: PP1201102ME3815
ISSN: 2244-8136

3ER DiA MO DiA

Dias de Estudio

1 Grupo Xerogel

© Grupo Liposoma

10DiA 14TO DiA

Grupo Control (Sin Quitosano)

Figura 8. Ausencia de la supuracion en los animales a lo largo del estudio

Estos resultados sugieren que la
supuracion no se presentd en los
animales tratados con quitosano, debido
que el biomaterial pudo ejercer actividad
antimicrobiana local, tal y como lo
afirman los estudios realizados por
Wang X y cols. (2001)(34), Fwu-long y
cols. (2001)(35), Veiga
(2003)(23), Balicka-Ramisz y cols.
(2005)(36), Bae y cols. (2006)(37) y
Zhao H y cols. (2008)(38); quienes

observaron que el quitosano tiene

y Ruiz

actividad antimicrobiana especifica para
S. mutans, S. sanguis, S. aureus y E. coli
asi como otros microorganismos

responsables de infecciones
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odontogénicas, tal y como es el caso de
la osteitis alveolar. Edema gingival. Al
realizar la evaluacion del 3er y 7mo dia,
todos los animales tanto del grupo
control como del experimental (xerogel
y liposoma), presentaron edema
gingival. En la evaluacion del 10mo dia,
el edema gingival remitié en todos los
animales del grupo experimental tratado
con liposoma a base de quitosano.
Mientras que este hallazgo clinico,
desaparecié en los otros dos grupos
(xerogel y control) a los 14 dias. (Figura

9)
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3ERDIA 7MO DA

B Grupo Xerogel u Grupo Liposoma

10DIA 14TO DIA

Dias de Estudio

Grupo Control (Sin Quitosano)

Figura 9. Presencia de Edema Gingival.

En cuanto a la remision del edema
gingival observado en los resultados de
estas evaluaciones, se puede deducir que
el quitosano ejerce  un efecto
antiinflamatorio de la  mucosa
perialveolar, mayormente con el uso del
liposoma, a los 10 dias posteriores a la
implantacion intraalveolar del
biomaterial. Esto puede atribuirse a su
presentacion fisica, ya que es mas facil
de biodegradar por el organismo, lo que
produce una liberacién mas rapida de su
principio activo, generando una mejor
respuesta de los tejidos blandos.
Asimismo, el quitosano es un
biomaterial que ha sido utilizado en la
elaboracion de andamios, es decir
estructuras tridimensionales que ayudan

a la adhesion y agregacion celular,
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permitiendo la aceleracion y completa
regeneracion del tejido. Estos datos
presentan semejanza con los expuestos
por Park y cols. (2003)(26), Yufeng y
cols. (2006)(25) y Espinoza (2007)(39)
quienes mencionan el uso del quitosano
para la reparacion y regeneracion de los
tejidos blandos. Por otra parte, Arancibia
R, y cols. (2011)(40) estudiaron el efecto
antiinflamatorio de las nanoparticulas
del quitosano en los fibroblastos
gingivales humanos y en su estudio
concluyeron que la inflamacién se
disminuye, debido a la inhibicion de los
marcadores inflamatorios como las
interleuquinas (IL1beta y IL6), las
enzimas ciclooxigenasas 2 (COX2) que
inducen la produccion de prostaglandina

E2, ejerciendo un potente efecto
21
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antiinflamatorio. Es decir, el quitosano
es capaz de inhibir la produccién de la
Prostaglandina E2, controlando la
vasodilatacion que produce la salida de
plasma a los espacios intersticiales y por
lo tanto la produccion de la acumulacion
de liquido conocida como edema. Dolor.
Al realizar las respectivas evaluaciones,
se observO un  comportamiento

decreciente del dolor, ya que para el 3er

45
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dia todos los animales del grupo control
presentaron dolor y de los grupos
experimentales, solo una rata del grupo
liposoma manifestdé conductas atipicas
relacionadas con la sintomatologia
dolorosa. En la evaluacién realizada al
7mo dia, sélo las ratas del grupo control
aun presentaban dolor, el cual remitio al

10mo dia de la evaluacién. (Figura 10)

3ERDIA 7MO DiA
Dias de Estudio

@ Grupo Xerogel O Grupo Liposoma

10DiA 14TO DA

EGrupo Control (Sin Quitosano)

Figura 10. Presencia de Dolor en los animales del estudio

La presencia de dolor en todos los
animales del grupo control, puede
atribuirse a la exposicion de las
terminaciones nerviosas del hueso al
medio bucal, ya que las paredes internas
alveolares se encontraban desnudas por
la ausencia del coagulo, lo que produce
un fuerte dolor al estar en contacto con
diversos estimulos, tales como: cambios

de temperatura, el aire, los alimentos, el
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agua y cualquier elemento que pudiera
ingresar a la boca, como por ejemplo el
encamado. En los grupos de xerogel y
liposoma, el quitosano implantado de
manera intraalveolar, al entrar en
contacto con cualquier fluido corporal
como la saliva, se expandié rellenando
de tal manera el alvéolo, que cubrié las
paredes Oseas expuestas, evitando la

estimulacion de estas fibras que
22
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producen dolor. Estos resultados son
similares a los de Senel y cols.
(2004)(41) y Arancibia R y cols.
(2011)(40) quienes estudiaron el efecto
analgésico del quitosano y obtuvieron en
sus resultados que inhibe la COX2, el
cual es el mismo efecto producido por
los AINES.

realizar la

Cierre del alvéolo. Al

primera  evaluacion
correspondiente al 3er dia, se observo
que solo 2 ratas del grupo liposoma y 1
rata del grupo control presentaron cierre
tipo leve es decir, el diametro de su
alvéolo media entre 2 a 2.9mm, En la
segunda evaluacion realizada al 7mo dia,
se encontraron diferentes resultados de
acuerdo a cada grupo, ya que en el grupo
xerogel se observaron 2 ratas con cierre
leve y 1 con cierre moderado. Para el
grupo liposoma y grupo control, se
observaron resultados similares ya que 4
ratas de cada grupo, presentaron cierre

de tipo leve y tres (3) animales del grupo
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experimental, mantuvieron el mismo
didmetro inicial de la herida alveolar. En
cuanto a la evaluacion al 10mo dia, se
observo 1 rata del grupo xerogel y 2 ratas
del grupo liposoma en la categoria de
cierre leve. Igualmente encontramos 1
rata del grupo xerogel, 1 rata del grupo
liposoma y 2 del grupo control, que
entran en la clasificacion de cierre
moderado. Y soOlo una rata del grupo
xerogel mantuvo el mismo diametro
inicial de la herida alveolar. Para la
ultima evaluacion a los 14 dias, todos los
animales presentaron cierre de la herida
alveolar. En la categoria de cierre leve
hubo 2 animales del grupo xerogel y 2
del grupo liposoma; del cierre tipo
moderado se encontré 1 rata del grupo
xerogel, 1 del grupo liposoma y 1 del
grupo control y finalmente 1 rata del
grupo control presentd cierre total de la

herida alveolar. (Figura 11)
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GRUPO XEROGEL

GRUPO LIPOSOMA

GRUPQO CONTROL (SIN
QUITOSANO}

Grupos de Estudio

DAusente Hleve MO Moderado

Figura 11. Cierre del Alvéolo dental en los animales a los 14 dias del estudio.

Se puede decir que el cierre de la herida
alveolar fue mas rapido en el caso de los
animales pertenecientes al grupo control,
seguido por el grupo liposoma y en
altimo lugar el grupo del xerogel. Estos
resultados pueden atribuirse a la
ausencia del biomaterial en el alvéolo de
las ratas del grupo control, lo que facilita
la aproximacion de los bordes de la encia
en el animal, ademéas de la rigidez y
velocidad de  degradacion  del
biopolimero, ya que el liposoma presenta
una  degradacion mas acelerada
permitiendo el cierre mas rapidamente
en comparacion con el xerogel, que es
mas rigido y es lentamente biodegradado
por el organismo. Por otro lado, no
existen estudios previos de cierre de la
herida alveolar en ratas Wistar, que

puedan servir de antecedente para
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comparar los resultados con este estudio.
Sin embargo, se sabe que el epitelio
habilidad de

regenerarse Yy restituir la integridad del

lesionado tiene la

tejido de revestimiento a traves de un
proceso de migracion epitelial conocido
como “inhibicion por contacto”. A partir
de tal afirmacion, Fwu-long y cols.
(2001)(35), Larez (2003) (42), Senel y
cols. (2004)(43), Veiga (2006) (23),
Jorguera y cols. (2008)(20), Lemus y
cols. (2010)(44) y Akman vy cols.
(2010)(24), estudiaron el wuso del
quitosano para acelerar la regeneracion
de los tejidos blandos, debido que este
biomaterial puede ser utilizado en la
elaboracion de andamios bioactivos,
donde las células se pueden adherir y se
organizar, permitiendo la completa

regeneracion del tejido, concluyendo que
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éste biomaterial no solo acelera el
proceso sino que también da proteccion
a la superficie de la herida, es facil de
manipular, es  biodegradable vy
biocompatible, por lo tanto es un
excelente candidato para el uso como
apoésito de heridas. La desaparicion de
los signos clinicos de supuracion, edema,

dolor y cierre de la herida alveolar,
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fueron considerados como indicadores
de la remisién de esta patologia. Como
se puede observar en la figura 12, al
realizar la evaluacion del 10mo dia, se
encontrd que todas las ratas del grupo
liposoma estaban sanas, mientras que la
osteitis alveolar en el grupo xerogel y
grupo control, remitio a los 14 dias.

3ER DIA 7MO DiA
Dia de Estudio

@ Grupo Xerogel @ Grupo Liposoma

10DIA 14TODIA

@ Grupo Control (Sin Quitosano)

Figura 12. Remision de la Osteitis Alveolar en los animales del estudio.

Resultados Radiograficos
Cualitativos.

Se tomaron 15 radiografias en total,
analizadas en dos periodos de tiempo
(después de la primera y segunda
eutanasia, es decir a los 7dias y a los 14
dias).  Catorce (14)

correspondientes al craneo de la

radiografias

totalidad de la muestra del experimento

Recibido: 12/09/17
Aceptado: 10/11/2017

y una (1) es del craneo de una rata
adicional a la que se le realiz6 sélo la
exodoncia del incisivo superior derecho,
para comparar radiograficamente el
alvéolo de las ratas en condiciones
normales, con el alvéolo de las ratas con
osteitis alveolar (grupo control) y con el

biomaterial (xerogel y liposoma).
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Figura 13. Radiografias de defecto 6seo radioltcido (A) Relleno éseo limitado (B) y Relleno 6seo
parcial (C).

Al realizar la primera evaluacion que
corresponde al 7mo dia, se observo que
1 de las ratas del grupo xerogel, 2 del
grupo liposoma y 2 del grupo control,
segun la escala de regeneracion
radiografica propuesta por Molina M
(2008) mostraron nivel de regeneracion
grado 1 (relleno 6seo limitado). Por otra

parte, solo 1 rata del grupo xerogel tenia

w

M

un nivel de regeneracion grado 2 (relleno
0seo parcial). La evaluacion del 14to dia,
se realizd en 8 ratas, correspondientes a
la segunda mitad de la totalidad de la
muestra. Y se encontr6 que 1 rata del
grupo xerogel presentd regeneracion
grado 1y en los 7 animales restantes, una
regeneracion 6sea grado 2 (Figura 14).

Cantidad de ratas
-

=]

il

i

[SIRT R SRR IR

DEFECTO
RADIOLUCIDO
RELLENO OSEO j— -

LIMITADO ;
RELLENO OSEO ||

PARCIAL

RELLENO OSEO

COMPLETO

REGENERACION OSEA CUALITATIVAAL7MO DIA

Grado de R

DEFECTO
RADIOLUCIDO
RELLENO OSEO
LIMITADO
RELLENO OSEO
PARCIAL
RELLENO OSEO
COMPLETO

REGENERACION OSEA CUALITATIVA AL 14TO DIA

= Grupo Xerogel

= Grupo Liposoma

= Grupo Control (Sin Quitosano)

Figura 14. Regeneracion Osea Cualitativa al 7mo y 14to dia, respectivamente

Resultados Radiograficos

Cuantitativos.
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Para la evaluacion radiogréfica
cuantitativa, se utilizd el método
26
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propuesto por Suérez en el afio 2011, el
cual consiste tomar las medidas iniciales
del alvéolo (correspondientes a la
radiolucidez total post quirargico, ver
figura 15), para posteriormente, restar la
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medida  final 'y  obtener asi
cuantitativamente la regeneracion dsea
alcanzada. Esto puede describirse mejor

con la siguiente ecuacion matematica:

Medida inicial - Medida final = Cantidad de regeneracidn ésea alcanzada.

Y para obtener esta cantidad en porcentaje, se llevé a cabo la siguiente ecuacion:

Medida final + Medida inicial x 100 = Porcentaje de regeneracién dsea

l.\.ﬁ]lnle“"’_‘

1,7mm e B f

2.9mm \
1.9mm ﬁ_ :

{,6mm

\
Imm & ,
A

Figura 15. Medidas en la radiograficas. Medida Inicial (A) Medida Final (B)

De acuerdo a esto, el porcentaje de
regeneracion Osea alcanzada en la
primera evaluacién correspondiente a los
7 dias, fue mayor en el grupo del
liposoma con un 57,52% seguido por el
grupo control con 52,29% vy en ultimo

lugar el grupo del xerogel con 51,90%.

Recibido: 12/09/17
Aceptado: 10/11/2017

En la segunda evaluacion (14 dias), se
observé que al igual que en la evaluacién
anterior, el grupo del liposoma presentd
mayor regeneracion 6sea con un 62,82%,
en segundo lugar el grupo control con
59,28% y en tercer lugar el grupo del
xerogel con 40,03%. (Figura 16). Es
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importante resaltar, que los mayores
porcentajes de regeneracion  dsea
alcanzadas en el grupo control, se deben
a que sblo se toman en cuenta dos
animales para éste resultado por causa de

la muerte de uno de los animales del

70,00

60,00

50,00

w Y
k=1 o
=] Q
=] S

Porcentaje

20,00

10,00

0,00
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grupo control, debido al excesivo estrés
producido por la patologia; en
comparacion con el grupo del xerogel, en
el cual se evaluaron tres ratas y una de
ellas presentd una regeneracion osea del

2,22%

7MO DiA

W Xerogel M Lliposoma

14TO DiA

Dia de Estudio

Control

Figura 16. Porcentaje de Regeneracién al 7mo y 14to dia de estudio.

Estos resultados sugieren que el
quitosano cumplié su efecto
osteoinductor tal y como se observo en el
estudio de Suphasiriroj
(2008)(45) y Akman y cols. en el afio

2010(24), en los cuales se comprob6 que

y cols.

las células madres mesenquimales se
diferencian en osteoblastos en mayor
namero Yy rapidez, en cultivos con la

presencia de quitosano.
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CONCLUSION

El liposoma a base de quitosano utilizado
para la remisién de la osteitis alveolar,
tuvo los mejores resultados en los
parametros clinicos, ya que impidio la
formacion de exudado purulento,
presentd buenos resultados en el cierre
del alvéolo, el edema de la mucosa
perialveolar y el dolor. Adicionalmente
se observd una evolucion de la respuesta

clinica en menor tiempo. EI uso del
28
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liposoma para la remision de la osteitis
alveolar, presentd  una  mayor
regeneracion Osea cualitativa (a los 7
dias grado 1y a los 14 dias grado 2) y
cuantitativa (57,52%), en los hallazgos
radiograficos. El xerogel a base de
quitosano como tratamiento para la
osteitis alveolar, presentd buenos
resultados en los hallazgos clinicos, ya
que los animales no desarrollaron
supuracion y ninguno de los ejemplares

biologicos presento6 dolor.

En los hallazgos radiogréaficos, el xerogel
tuvo una regeneracion Osea cualitativa
similar a la del liposoma (grado 1 y grado
2, tanto a los 7 como a los 14 dias). Y en
la regeneracion Gsea cuantitativa estuvo
en el altimo lugar (51,90%), con respecto
a los otros dos grupos (liposoma y
control). EI liposoma de quitosano es
mas eficiente que el xerogel desde el
punto de vista clinico y radiogréafico,
para el tratamiento de la sintomatologia
de la osteitis alveolar, por ende es una
opcidn terapéutica alternativa de origen
Ambas

presentaciones a base de quitosano,

natural y efecto local.

resultaron ser efectivas como una opcién
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terapéutica valida para el tratamiento de
la osteitis alveolar en ratas Wistar.
Efecto terapéutico que podria ser
obtenido también en osteitis alveolar en

humanos.

RECOMENDACIONES

Realizar este estudio con una evaluacion
histolégica, que permita conocer la
regeneracion 0Osea que produce el
material como elemento indicador de la
remision de la patologia.

Para estudios posteriores, se sugiere el
incremento del nimero de ejemplares
biologicos por grupo experimental y
control, ademas de tiempo de estudio.
Evaluar la eficiencia del liposoma y del
xerogel a base de quitosano para la
osteitis alveolar en humanos. Evaluar la
propiedad de Regeneracion Osea Guiada
del quitosano en alvéolos dentales de
animales de laboratorio, con un tiempo
mas prolongado que el de este estudio.
Realizar estudios comparativos entre
tratamientos convencionales para la
osteitis alveolar, como por ejemplo

Alvogyl® y quitosano en humanos.
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BLANQUEAMIENTO GENITAL FEMENINO CON LASER.

Jorge Gavirial, Aureni Betancourt®.

1. Centro Medico Estético Laser Korpo Laser, Caracas, Venezuela.

CORRESPONDENCIA: Centro Medico Docente Estético Laser “Korpo
Laser”. Centro Comercial Los Campitos. Nivel 3, Local 17. Los Campitos. Prados del
Este. Caracas — Miranda — Venezuela. Teléfono: 0212 978 1488
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RESUMEN:

Numerosas pacientes femeninas acuden a la consulta de tratamientos laser en busca de la
mejoria de la hiperpigmentacion en la zona genital, siendo un problema de gran impacto en
la calidad de vida de la paciente que desea mejorar su intimidad sin problemas de apariencia.
Para el tratamiento de la Melanosis Vulvar, podemos usar el Laser de Erbio:YAG que
produce vaporizacion de las capas superficiales de la piel disminuyendo la densidad de
melanina en la zona y el Laser Neodimio:Y AG provocando disgregacion melanocitica de la
zona. Se realiz6 una investigacion retrospectiva de un total de 57 pacientes que acudieron a
tratamiento para Melanosis Genital de agosto-2015 a abril-2016, en donde se valoré el grado
de solicitud de los tratamientos para Melanosis Vulvar y el indice de satisfaccion de los
pacientes posterior a tres sesiones de tratamiento con Laser Erbio: YAG simultaneamente

con laser Neodimio: YAG. Posterior a las 3 sesiones, las pacientes fueron interrogadas sobre
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su nivel de satisfaccidn de acuerdo a una escala andloga del 1 al 10, donde 1 corresponde a
disconformidad hasta 10 que corresponde a satisfaccion. El 71% de las pacientes

manifestaron satisfaccion mayor de 7/10 con un indice de satisfaccion promedio de 7,6pts.
Dos procesos distintos, dos tecnologias distintas con una sola finalidad: disminuir la densidad
de melanina en el epitelio de los genitales. Haciendo de este protocolo, un método efectivo,

indoloro, no amerita ningun tipo de reposo médico.

PALABRAS CLAVE: Hiperpigmentacion, wvulvar, Melanosis, Erbio:YAG,

Neodimio:YAG, Blanqueamiento, genital.

FEMALE GENITAL WHITENING WITH LASER.
ABSTRACT

Female Patients come to laser treatments for improvement of hyperpigmentation in the
genital area, for the high impact on quality of life, wants to improve their genital appearance.
Treatment of melanosis vulvar, we can use the Erbium:YAG, it produces vaporization of
surface layers of the skin by decreasing the density of melanin in the area and laser
neodymium:YAG, it is causing melanocytic fragmentation of the area. A retrospective
investigation of 57 patients attending a treatment for genital melanosis from August 2015 to
April-2016, we value the degree of application of this treatments for melanosis vulvar and
also the level of satisfaction of this patients after three treatment sessions with laser Erbium:
YAG (parameters MSP, 7mm R11 1,1J/cm2 3 Hz) simultaneously with laser Neodymium:
YAG (parameters 1.6 ms R33 9mm 3H 15J/cm2). After three sessions, the Patients were
questioned about their level of satisfaction according to an analog scale from 1 to 10, where
1 corresponds to an unconformity and 10 corresponding satisfaction. 71% of patients
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expressed satisfaction of 7/10 points and more, with a satisfaction average of 7,6 points. Two

different processes, two different technologies with one purpose: decrease the density of

melanin in the epithelium of genitals. It is a health protocol, effective method, painless,

without medical rest.

KEY WORDS: hyperpigmentation, vulva, melanosis, Erbio:YAG, Neodimio:YAG,

Whitening, Genital

INTRODUCCION

La hiperpigmentacion genital es el
oscurecimiento de la piel alrededor de la
zona anal y genitales externos. Son
lesiones maculares y simétricas, sin
cambios en la textura de la piel y
asintomaticas. La causa de la melanosis es
desconocida, pero se sabe que existe una
predisposicion genética y racial, teniendo
como factores predisponentes las terapias
hormonales exdgenas y la exposicion a
radiaciones ultravioletas (1). Puede estar
provocado por la edad, problemas
hormonales como el hiperinsulismo, La
hiperplasia suprarrenal congénita, la
enfermedad de Addison o la enfermedad

de Cushing, ademas se puede deber a una
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predisposicion personal a la pigmentacion
excesiva de la piel o puede observarse en
el embarazo. EI tratamiento para
melanosis ha variado en el ambito
dermatolégico  ofreciendo  numerosas
modalidades de tratamientos tanto topicos
como terapias fisicas, obteniéndose
resultados variables pero con alta tasa de

recurrencia (2,3).

LASER ERBIO:YAG

El laser Erbio:YAG con una longitud de
onda de 2940nm es laser de pulso corto
cuyo cromoforo es el agua intracelular y
extracelular, con una fluencia que varia 5-
20J/cm? permitiendo que las zonas tratadas
sean epitelizadas al producir vaporizacion

de las capas de la piel, ademas puede
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producir ablacién y hemostasis de tejidos
y una facil remodelacion del colageno (4-
6). La ultima tecnologia del laser Erbio
YAG de VSP (Variable Square Pulse)
incluye una variabilidad en la anchura de
los pulsos que puede ser seleccionada por
el operador de acuerdo al efecto que quiere
lograr con el laser desde un peeling frio
ablativo hasta una coagulacion térmica
profunda (6-8). Las indicaciones para el
uso del Erbio YAG continuamente se han

Epithelium
Lamina propria
Muscularis

Adventitia
Fascia (a)
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ido  expandiendo. Por  ejemplo,
recientemente el laser Erbio YAG ha
estado operando con un modo no abalativo
SMOOTH para la sintesis de un nuevo
colageno (9,13,15) mediante el proceso de
remodelacion del colageno y el inicio de la
neocolagenesis, causando una inmediata
contraccion al provocar el adelgazamiento
y acortamiento de sus fibras, trayendo
como consecuencia la reafirmacion del

tejido tratado (10-14). Figura 1

(©) (d)

Figura 1. Mecanismo de acciéon del modo no ablativo SMOOTH del laser Erbio YAG en la mucosa
vaginal. a) la estructura de la mucosa vaginal que consiste en un epitelio, lamina propia, muscular,
adventicia y fascia. b) irradiacién por una secuencia pulsada de modo SMOOTH del laser Erbio:YAG
provocando hipertermia en el colageno del epitelio y la ldmina propia. ¢) La temperatura aumenta
alrededor de 65grados en la superficie de la mucosa causando inmediatamente contraccién de las capas
superiores del canal vaginal provocando una traccion mecanica de las estructuras que se encuentran por
debajo d) 6 meses después del tratamiento hay una significativa contraccion y reafirmacién del canal
vaginal con el nuevo colageno sintetizado. Figura obtenida de la referencia bibliogréafica 12

LASER NEODIMIO:YAG

Es un laser de pulso largo que se da en

nanosegundos, con una longitud de onda
de 1064nm que en nivel de absorcion se

encuentra en una ventana Optica que
39
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permite que la luz a esta longitud pueda
penetrar profundamente a la dermis figura
2 y una fuerte afinidad por la melaninay la
hemoglobina (14), es asi como esta
frecuencia permite el tratamiento de
lesiones

pigmentadas benignas

superficiales sin afectar los vasos
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sanguineos, provocando fragmentacién de
la melanina en el caso de las
hiperpigmentaciones. Es asi como la
longitud de onda es el elemento clave para
la efectividad de cualquier tratamiento
estético laser.

Water
Hydroxyapatite
Desoxyhemoglobin
Oxyhemoglobin
- Melanin

Figura 2: El coeficiente de absorcion de en los tejidos humanos va a depender de la longitud de onda
emitida. El coeficiente de absorcién es minimo con la longitud de onda del laser Nd:YAG (1064nm) y en
un maximo con la longitud de onda del laser Er:YAG (2940nm). Figura obtenida de la referencia

bibliografica [12].

TRATAMIENTO DE MELASMAS

Para el tratamiento de melasmas se ha
visto como estudios han demostrado una
gran efectividad el uso de pulsos cortos de
laser Erbio:YAG para el rejuvenecimiento

laser, pero llega a provocar durante el
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tratamiento lesiones hiperpigmentadas
post-inflamarorias transitorias en
pacientes con fototipo de piel Il o
mayores pero con alta recurrencias. (17).
Para superar estas limitaciones se innova

con el laser Erbio:YAG el uso del pulso
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V'SP minimizando el calentamiento de los
tejidos alrededores de la zona a tratar
siendo comin en las plataformas
convencionales de la tecnologia laser (6).
También se ha utilizado en los
tratamientos para hiperpigmentaciones
bajas longitudes de onda de 1064nm
observandose un fraccionamiento de la
pigmentacion o una despigmentacion (en
los casos de Neodimio Q-Switched)
después de wunas pocas sesiones de
tratamiento especialmente en los casos con
un fondo melasmico (18). Estas longitudes
de onda penetran profundamente en la piel,
lo que nos hace considerar el efecto de
dispersion de la luz. Esto se debe a que una
vez proyectado el haz de luz, dentro de la

piel esta haz se dispersa radialmente

METODOLOGIA

En este estudio se valoré el grado de
solicitud de los tratamientos para
Melanosis Vulvar en la consulta de
tratamientos laser, asi como también se
valord el indice de satisfaccion de los
pacientes posterior a la aplicacién del

tratamiento. Se realiz6 una investigacion
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disminuyendo la efectividad en cuanto la
fluencia del haz de luz que penetra en la
piel, este efecto se observa en los spot de
pequefio tamafio en donde la difusion del
haz es relativamente grande en
comparacion con el tamafio del haz que
penetra la piel. Esta es la razon por la cual

el laser Neodimio:YAG comienza con el

modo fraccionado FRAC3 (19-21) en
donde se utiliza las capacidades de
potencia y energia de alto pico del laser
neodimio:YAG en microsegundos, con un
haz de luz que se fragmenta al entregarse a
la piel para tener efecto térmico
Gnicamente en los cromoforos que

gueremos tratar.

retrospectiva de 57 pacientes durante 6
meses (desde agosto 2015 hasta abril de
2016) que acudieron por Melanosis Vulvar
a la consulta privada de tratamientos laser
en el Centro Medico Estético Laser Korpo
Laser, ubicado en Caracas, Venezuela. El
tratamiento laser fue realizado con un
equipo dual de Fotona® (Sp Dynamis Pro)

Erbio:YAG y  laser
41
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Neodimio:YAG, consistié en tres sesion
con un intervalo de 4-6 semanas, en donde
se aplicd en la zona genital la combinacion
de las dos tecnologias de laser utilizando
como parametros para Erbio:YAG una
longitud de MSP (micro-short-pulse) (6),
con la pieza R11 de Fotona®, utilizando
un spot de 7mm, a una fluencia de
1,1J/cm2 y una frecuencia de 3Hz,
mientras los parametros utilizados para el
laser Neodimio:YAG en FRAC3 (19-20),
con un ancho de 1,6 ms, con la pieza R33
de Fotona®, con el spot de 9mm, a una
fluencia de 15J/cm2. Al culminar la tercera
sesion, las pacientes fueron interrogadas
sobre su nivel de satisfaccion de acuerdo a
una escala analoga del 1 al 10, donde 1
corresponde a disconformidad hasta 10

que corresponde a satisfaccion.

RESULTADOS Y DISCUSION
El 71% de las pacientes (41 pacientes)

manifestaron satisfaccion mayor de 7/10
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en la escala analoga, mientras que 28% de
las pacientes (10 pacientes) obtuvieron un
resultado calificado por ellas menor a 6/10,
con un indice de satisfaccion promedio de
7,6pts (23-24) figura 3 y 4. Es importante
destacar que 68% de estas pacientes se
realizaron simultdneamente depilacion del
area genital tipo “brasilera” con Laser

Neodimio:YAG lo cual produce

disminucién de la pigmentacion en la
zona, reforzando el resultado que
queriamos alcanzar. Para el tratamiento de
la Melanosis Vulvar, podemos usar el
Laser de Erbio:YAG vy el Laser
Neodimio:YAG. Dos procesos distintos,
dos tecnologias distintas con una sola
finalidad: disminuir la densidad de
melanina en el epitelio de los genitales.
Haciendo de este protocolo, un método
efectivo, indoloro, que no amerita ningdn

tipo de reposo médico figura 5y 6.
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B Blanquemiento Genital

B Otros Tratamientos laser

Figura 3 Durante el estudio se valord el grado de solicitud de los tratamientos para Melanosis Vulvar
en la consulta de tratamientos laser. Se realizé una investigacion retrospectiva de 57 pacientes durante
6 meses que acudieron por Melanosis Vulvar a la consulta privada de tratamientos laser

mla3 ®m4a36

7al0

Figura 4: EIl 71% de las pacientes (41 pacientes) manifestaron satisfaccién mayor de 7/10 en la escala
anéloga, mientras que 28% de las pacientes (10 pacientes) obtuvieron un resultado calificado por ellas
menor a 6/10, con un indice de satisfaccion promedio de 7,6pts.
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Figura 5: El tratamiento consisti6 en tres sesiones con un intervalo de 4-6 semanas, en donde se aplicd
en la zona genital la combinacién de dos tecnologias de laser Erbio: YAG y Neodimio: YAG

m Depilacion laser + Blanqueamiento Genital

M Blanqueamiento Genital

Figura 6: EI 68% de estas pacientes se realizaron simultaneamente depilacion del area genital tipo
“brasilera” con Laser Neodimio:YAG lo cual produce disminucién de la pigmentacion en la zona.

CONCLUSION

La necesidad de las pacientes femeninas de

mantener un color apropiado de la piel en la o ] )
L indicacion en este tipo de afecciones, en el
zona bulbar ha aumentado las exigencias y las

] ) tratamiento de melasmas viéndose una
demandas de tratamientos de este estilo. El

laser como herramienta terapéutica de gran efectividad como ha sido demostrado

en el estudio presentado
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PREVALENCIA DE ENFERMEDAD PERIODONTAL EN PACIENTES CON
SINDROME METABOLICO ATENDIDOS EN EL AMBULATORIO
URBANO | TABAY.

Nayari Valero?, Wilkinson Zambrano !, Alida Garcia®

1. Catedra de Medicina Interna. Departamento de Medicina Oral de la
Universidad de Los Andes, Mérida Venezuela.
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RESUMEN

La enfermedad periodontal (EP) es un proceso infeccioso multifactorial que provoca
inflamacion y destruccion del tejido periodontal, ocasionando pérdidas dentarias.
Comunmente se encuentra asociada a condiciones sistémicas crénicas como el
sindrome metabolico (SM), el cual engloba la obesidad, resistencia a la insulina,
hipertension y dislipidemias. La asociacion entre la EP y el SM puede obedecer a
procesos inflamatorios, sin embargo la relacion entre ambas patologias ha generado
controversia en investigaciones. En nuestro pais y particularmente en el estado Mérida
no se tiene conocimiento sobre la prevalencia y frecuencia de la EP en personas con

SM, tampoco se sabe si la severidad de la EP tiene que ver con el nimero de criterios
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y control del Sindrome surgiendo como objetivo de investigacion conocer la
prevalencia de EP en individuos con SM que acuden al ambulatorio urbano | Tabay.
Para cumplir con el objetivo planteado se propuso una investigacion descriptiva no
experimental, en la que se realizd una evaluacion periodontal a 35 pacientes con SM.
Los resultados indicaron que hubo una prevalencia de 88% de EP en estos pacientes,
con una significancia de (p < 0,05), la media para SM fue de 3-4 criterios y la EP
predominante fue la periodontitis moderada. Se concluye que la EP tiene alta
prevalencia en pacientes con SM y la severidad de la misma se ve influenciada por el
namero de criterios, el tiempo de diagndstico y el control del SM, asi como también
por el antecedente periodontal.

Palabras clave: Enfermedad Periodontal, Sindrome Metabdlico e Inflamacién.

PREVALENCE OF PERIODONTAL DISEASE IN PATIENTS WITH
METABOLIC SYNDROME ATTENDED IN THE URBAN AMBULATORY |
TABAY.

ABSTRACT

Periodontal disease (PD) is a multifactorial infectious process that causes inflammation
and destruction of periodontal tissue, causing tooth loss. It is commonly associated with
chronic systemic conditions such as the metabolic syndrome (MS), which includes
obesity, insulin resistance, hypertension and dyslipidemia. The association between PE
and MS may be due to inflammatory processes, the association between PE and MS
may be due to inflammatory processes, however, the relationship between both

49
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pathologies has generated controversy in research. In our country and particularly in
Meérida state, there is no knowledge about the prevalence and frequency of PD in people
with MS, nor is it known whether the severity of PD has to do with the number of
criteria and control of the syndrome, Objective To investigate the prevalence of PE in
individuals with MS who attend the urban outpatient clinic | Tabay. In order to comply
with the proposed objective, a non-experimental descriptive investigation was
proposed, in which a periodontal evaluation was carried out on 35 patients. The results
indicated that there was a prevalence of 88% of PE in patients with MS, with a
significance of (p <0.05), the means of communication for MS was 3-4 criteria and the
predominant PD was moderate periodontitis. The conclusion is that PE has a high
prevalence in patients with MS and its severity is influenced by the number of criteria,

the time of diagnosis and the control of MS, as well as by the periodontal history.
Key words: Periodontal Disease, Metabolic Syndrome and Inflammation.

Tannarella forsythia, y

. Aggregatibacter
INTRODUCCION _ _ o
actinomycetmcomintans, casi siempre

La enfermedad periodontal (EP) es una
infeccidbn  caracterizada por una
respuesta inflamatoria de los tejidos
gingivales (1); su origen €S
multifactorial, iniciada por un biofilm
de microorganismos bacterianos (2)
dentro de los que destacan patdégenos
periodontales como Porphyromonas
intermedia,

gingivalis,  Prevotella
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en respuesta por la acumulacién de
placa bacteriana y/o calculo dental (3)
La respuesta del huésped a la infeccion
es un factor importante para determinar
el alcance y la gravedad de la
enfermedad periodontal (4). La
inflamacion cronica severa conduce a la
destruccion progresiva del aparato de
soporte dentario, la pérdida de dientes y
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finalmente la disfuncion masticatoria
(1). Su progresion y caracteristicas esta
influenciada por factores genéticos y
adquiridos (3). La EP tiene estados o
etapas, que van desde la gingivitis
facilmente  tratable, hasta las
periodontitis graves irreversibles; todo
depende de la pérdida de la adherencia
epitelial  (5). Son muchas las
enfermedades sistémicas que tienen
repercusion  en  cavidad  bucal
especialmente sobre el periodonto,
ejemplo de ello es la diabetes cuyo
papel en la EP ha sido estudiado
extensamente; El estudio de los
vinculos entre patologias ha permitido
sefialar la inflamacion como uno de los
mecanismos  fundamentales y es
precisamente esta la caracteristica que
ha asociado la EP con el SM. EI SM es
una patologia muy compleja que
involucra el sistema cardiovascular y
endocrino; Su etiologia es desconocida,
probablemente ocurre a partir de una
interaccibn compleja de factores
genéticos, metabolicos y ambientales;
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estudios sugieren que un estado pro-
inflamatorio  puede  contribuir  al

desarrollo del mismo.(6)

Tanto en jovenes como en adultos, la
modificacion en el estilo de vida juega
un papel predominante en la prevencion
del SM. (7) El SM se ha asociado a un
incremento de 5 veces en la prevalencia
de diabetes tipo 2 y de 2-3 veces en la
posibilidad de sufrir un evento cardio
vascular (ECV). (8). La complejidad
del SM lo convierte en una enfermedad
de dificil diagndstico (9) por lo que en
el afio 2001, el National Cholesterol
Education Program, Adult Treatment
Panel I11 (NCEP/ATP I11), propuso una
definicion Unica para facilitar su
identificacion e intervencidn preventiva
(10).  Segln el NCEP/ATP 11l deben
estar presentes al menos tres de los

cinco factores siguientes:

1. Obesidad

(circunferencia abdominal >

abdominal

102 cm en los hombres y > 88

cm en las mujeres)
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2. Hipertension arterial (> 130/85 que el resto de la poblacion.(5) Por el
mm Hg) contrario, otro trabajo sobre SM,
3. Triglicéridos elevados (> 150 enfermedades periodontales y caries no
mg/dl) arrojé una asociacion fuerte entre el
4. HDL-colesterol bajo (< 40 SM, EP e infecciones, mientras que
mg/dl en los hombres y < 50 otros autores plantean solo la
mg/dl en las mujeres) “posibilidad de relacion”, sugiriendo
5. Hiperglicemia en ayunas (> 100 realizar nuevos estudios que permitan
mg/dl).(7) esclarecer el  vinculo.(11) El

mecanismo  vinculante entre los

Las investigaciones en tormo al SMy a procesos inflamatorios de la EP y el SM

la EP sefialan que el estilo de vida y se atribuye los adipocitos y mediadores

condiciones de las regiones son : . . .
pro-inflamatorios; estudios realizados

determinantes, sin embargo pese a la .
en modelos animales y en humanos

aplicacion de metodologias similares se o .
indican que los adipocitos cumplen un

ha encontrado diferencias entre la . -
rol importante en la produccion de

asociacion de la EP y el SM generando : Co .
sustancias  biolégicamente  activas,

controversia, puesto que algunos L
P g g (adipocinas) tales como las hormonas

estudios aseguran una relacion clara . . T .
leptina y lipoproteinas: adiponectina,

como lo proponen Nibali vy

las clasicas  citoquinas pro-
colaboradores, quienes realizaron un inflamatorias: (TNF-a) y (IL-6), y el
meta- analisis apoyados en estudios inhibidor del activador del

longitudinales. Una de las revisiones plasminégeno 1 (PAI-1). Algunas de

sistematica mostr0 que  sujetos . .
estas citoquinas parecen ser los

afectados por SM tienen casi el doble de e
principales reguladores de la respuesta

probabilidades de tener periodontitis , . :
inflamatoria y son cruciales para la
52
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progresion de la periodontitis, en
especial el (TNF-a) que promueve la
resorcion del hueso alveolar gracias a la
estimulacién de osteoclastos. En el
tejido adiposo los Macrofagos pueden
aumentar la produccion de citoquinas
inflamatorias tales como TNF-a e IL-6
que contribuyen a la enfermedad
sistémica relacionada con la obesidad
(12), ya que la produccion de estas
citoquinas va a depender de las
concentraciones de 4&cidos grasos
libres(13). Del mismo modo, los
niveles de citoquinas pro-inflamatorias
como la IL-6 aumentan en los sistemas
estimulados  con
(LPS) de las

bacterias; se cree que puede promover

que  son

lipopolisacaridos

también la diabetes tipo 2 vy
complicaciones vasculares (12). Esta
observacion sugiere que por via oral las
bacterias pueden aumentar la sintesis de
colesterol, mecanismo por el cual la
infeccién periodontal promueve la
lipogénesis y de ese modo la
aterosclerosis. (14)
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En nuestro pais existen muy pocas
investigaciones sobre el tema y cada dia
aumentan los problemas de salud en la
poblacién producto de mala
alimentacion, estrés, entre otros
factores de riesgo; es por esto que este
estudio buscd conocer la prevalencia de
EP en pacientes diagnosticados con SM
mediante la observacion y descripcion
de los determinantes de salud
periodontal en una muestra de pacientes
atendidos en el ambulatorio urbano |
Tabay. EI conocimiento de esta
prevalencia es importante para traer a
consideracion  la  evaluacion vy
tratamiento periodontal como un paso
importante  en  pacientes  con

alteraciones endocrin
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METODOLOGIA

Se realiz6 una investigacion descriptiva,
con disefio no experimental de tipo serie de
casos, segun lo establecido por Ruiz.(15)
La poblacién estuvo representada por 35
pacientes del ambulatorio urbano | Tabay
diagnosticados con SM segun los criterios
establecidos por el NCEP/ATP IlI. En el
periodo comprendido desde octubre de
2015 hasta enero de 2016. Considerando
que la EP es una patologia multifactorial y
puede verse influenciada por condiciones
ajenas a la presencia de SM y que este asu
vez es una enfermedad cronica, se
establecieron como criterios de exclusion

los siguientes:

e Pacientes con factores de riesgo
para el desarrollo de EP
(tabaquismo y embarazo).

e Pacientes con SM con tiempo de
evolucién menor a 5 afios.

e Pacientes con enfermedades
Autoinmunes.

e Pacientes en tratamiento con

esteroides y/o anticomisiales.
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Las técnicas para la obtencion datos
fueron la anamnesis y la observacion,
informacién que se plasmé en una ficha
clinica. Previo consentimiento de los
participantes del estudio; se procedi6 a
llenar la primera parte de la ficha clinica
correspondiente a los registros iniciales y
actuales de tension arterial, circunferencia
de la cintura y pruebas de laboratorio,
luego se aplicd el examen clinico-
periodontal disefiada de acuerdo a los
parametros para la evaluacion de salud
periodontal, como la profundidad de
sondaje (PS), nivel de insercion clinica
(NIC), Sangrado al sondaje (SS) vy
movilidad dental. Los pacientes con SM
fueron agrupados de acuerdo al niUmero de
criterios: en pacientes con 3, 4 y 5 criterios
para SM. En cuanto a la presencia de EP se

establecieron las siguientes categorias:

e paciente sano
e gingivitis
e periodontitis leve

e periodontitis moderada
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e periodontitis severa

Para determinar control metabdlico en
base a la evaluacion de los registros
iniciales (valores con los que fueron
diagnosticados) y actuales de tension
arterial, circunferencia de la cintura y
pruebas de laboratorio, los pacientes se
clasificaron en dos grupos: Pacientes con
control del SM y Pacientes sin control del
mismo. En lo que respecta al antecedente
periodontal (entiéndase este como los
pacientes ya diagnosticados con EP)
también se reunieron de acuerdo a dos
clasificaciones: Pacientes con antecedente
periodontal y Pacientes sin antecedente
periodontal. El procesamiento de todos los
datos se hizo con estadistica descriptiva a
través del paquete estadistico SPSS

version 17.0.
RESULTADOS

La poblacidn en estudio estuvo constituida
por un total de 35 individuos de los cuales
el 60% correspondio al género femenino y
el 40% al género masculino, en lo que
respecta a la edad la mayoria de los
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individuos estuvo comprendida entre los
50 afios 0 mas, sin embargo es importante
seflalar que a pesar de esto también se
encontrd pacientes jovenes con SM en
edades comprendidas entre 20 y 29 afios.
(Gréfico 1)

PACIENTES SEGUN EDAD
100%

B PACIENTES

108
c,%llllll

Decada Decada Decada Decada Decada Decada 70

20294 30-394 40494 50-594  60-694 ¥+

Graéfico 1. Distribucion de pacientes segin la
edad

En la tabla 1 se muestra la relacion entre el
namero de criterios con respecto al género

y la edad promedio (edad media 50 afios).

Tabla 1. N° de criterios para SM.

N° DE CRITERIOS PARA SM

3 criterios para | 4 criterios para | 5 criterios para
SM SM SM
Edad 55 59 53
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Genero | Feme | Mascu | Feme | Mascu | Feme | Mascu

nino lino nino lino nino lino

Género
(%) 29 20 23 9 9 11

Por otro lado la evaluacién de los tipos de
criterio diagnostico para SM, muestra
como signo mas comudn la hipertension
arterial y las dislipidemias (triglicéridos)
seguido de la hiperglicemia tal como se

puede observar en el grafico 2.

CRITERIOS PARA SM

0% 1 Trigliceridos

60%
50%
A%
30%
0%
10%
0% B

Grafico 2. Promedio del tipo de criterios para
SM.

B Colesterol
(€9
1 Hiperglicemia

BHHTA

En la tabla 2 se observa el nimero de
pacientes presentes en cada una de las
categorias de EP mostrando que el grupo

predominante fueron los pacientes con
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periodontitis moderada con 31%, seguida
de la periodontitis severa con el 25%.

Tabla 2. Distribucion de EP en frecuencia 'y

porcentaje.

ENFERMEDAD PERIODONTAL

Periodon
titis Periodon
Gingiviti | Periodon | Moderad titis

Sano S titis leve a Severa

Eda
d 67 48 51 56 58
Ge |Fe |Ma|Fe |[Ma|Fe |[Ma|Fe |[Ma |Fe |Ma

ner [ me [scu | me |scu | me |scu | me |scu | me |scu
o |nin [lin [nin [lin |[nin [lin |[nin [lin |nin |lin

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

41 - 2 1 3 5| 7 41 5| 4

Ge

ner

@) | 12 6| 3| 8| 14| 20| 11| 14| 11

En el grafico 3 se evidencia la presencia de
EP en pacientes con SM pudiendo
observarse que el 88% presentan a manera
general ambas patologias indicando que la

EP tiene alta prevalencia.
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PREVALENCIA DE EP EN PACIENTES CON SM
100%
90%
80%
70%
0% ® Enfermedad Periodontal
S0% W Pacientes sanos
40%
0%
20%
10%
%
1

Graéfico 3. Presencia de EP en los pacientes con
SM.

En lo que respecta al promedio entre la
presencia de EP y el nimero de criterios
para SM la mayoria de los pacientes
tuvieron periodontitis moderada (media
2,5143) y fueron diagnosticados con 3y 4
criterios para SM (media 3,7143). En
cuanto a la evolucion del SM se evaluaron
las diferencias entre los valores de los
criterios con los que fueron diagnosticados
los pacientes y los dltimos valores
registrados de acuerdo a las historias
clinicas, se encontr6 que los criterios
donde los pacientes pudieron alcanzar
metas terapéuticas fueron la Hipertension
e hiperglicemia no siendo asi para las

dislipidemias. (Gréfico 4)
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EVOLUCION PARA SM

100%

9%

0%

70%

60% W Diagnostico
S0% Inicial
0%

0% - u Diagnostico final
0%

10%

0% 4

Trighteridos  Colesterol & Hpeghemia  HTA

Graéfico 4. Comparacion del diagnéstico inicial y
final del SM

En el grafico 5 se muestra la EP de acuerdo
al tiempo de diagndstico de SM, se
observa que los pacientes con un tiempo de
evolucion mayor (entre 10 y 15 afios) se
encuentran en periodontitis moderada y

severa predominantemente.

EP CON RESPECTO A TIEMPO PARA SM

® Sano

20% u Gingivitis

Periodontitis Leve

® Periodontitis Moderada

10% ® Periodontitis Severa

2000-2005 2006-2010

Gréfico 5. EP de acuerdo a tiempo diagndstico
de SM
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Es importante resaltar que al aplicar la
prueba de chi cuadrado se obtuvo una
significancia de (p < 0,05) indicando que
si hay asociacion entre la EP y el niUmero
de criterios del SM (tabla inferior) al igual
que entre la EP y el tiempo de evolucion
del SM (afios de diagnostico del mismo);
ambos resultaron ademas, ser influyentes
en la severidad de la EP al igual que el
antecedente de tratamiento periodontal.

DISCUSION

De acuerdo con los resultados obtenidos
en esta investigacion donde a pesar de ser
una poblacion de solo 35 pacientes se
encontré una alta prevalencia de EP en
pacientes con SM (p=0.001), tal como lo
reportado por Kushiyama Y Cols.(16) En
cuyo estudio la prevalencia de EP fue
significativamente alta en pacientes con
SM. Ahora analizando el tipo de
periodontitis predominante, resulto ser la
periodontitis moderada con 31% seguido
de la periodontitis severa con 25%
mientras que la media para SM fue de 3-4

criterios, resultado similar al sefialado por
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Benguigui y Cols.(10) Donde el 41% de
los pacientes con SM presentaba
periodontitis moderada y el 39% tenian
periodontitis severa. Tomando en cuenta
las edades, el promedio estuvo entre 51, 56
y 58 afios correspondiendo a periodontitis
leve, moderada y severa respectivamente.
Resultado que concuerda con el estudio
realizado por Kwon y Cols.(17) donde
establece que la periodontitis se asocia con
SM en pacientes mayores de 40 afios; sin
embargo se ha encontrado pacientes
jovenes con SMy EP, dato alarmante pues
se evidencia la aparicion de ambas
patologias en edades tempranas. Con
respecto a la evolucién del SM en los
pacientes pudo, observarse una diferencia
importante en cuanto a los valores iniciales
y finales de hipertension e hiperglicemia
mientas que la disminucién de la
dislipidemia no fue significativa, resultado
gue concuerdan con Awartani y Cols. (18)
quienes evaluaron la asociacién entre el
estado periodontal e hiperlipidemia
mostrando que los pacientes con
hiperlipidemia

presentaron mayores
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valores en los parametros periodontales
que los individuos de control, en contraste
por lo sefialado por Benguigui y Cols. (10)
quienes consideran que la resistencia a la
insulina tiene el papel central en el SM.
Por otro lado, la presencia de EP con
respecto al tiempo de diagnostico del SM
pareciera influir en la severidad de la
periodontitis asi lo sefialan Kyeong y Cols.
(19) en esta investigacion ese resultado fue
andlogo puesto que los pacientes con
diagnostico de hace 10 — 15 afios tenian en
su mayoria EP moderada y severa, no
obstante el grupo con diagndstico de 9a5
afios también presento EP moderada y
severa, pero en este grupo la periodontitis

leve fue predominante.
CONCLUSION

Con base a los objetivos plantados en esta
investigacion se concluye que la EP es una
patologia de alta prevalencia en pacientes
del  Ambulatorio Urbano | Tabay,
diagnosticados con SM, siendo la
periodontitis moderada el tipo de EP

predominante en estos pacientes. De
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acuerdo a la media los pacientes fueron
diagnosticados con 3y 4 criterios para SM,
la distribucion de EP en cuanto al numero
de criterios reflejé que la periodontitis leve
es mas prevalente en individuos
diagnosticados con 3 criterios mientras
que con 5 criterios la mayoria de los
pacientes  fue  diagnosticado  con
periodontitis moderada y severa. En lo que
respecta al tipo de criterios para SM
destacaron como los méas comunes la
hipertension arterial, las dislipidemias y la
hiperglicemia; al observar la evolucion del
mismo pudo verse reflejado mayor control
en la hipertensién e hiperglicemia y menor
en las dislipidemias. En general el control
del SM influyé en la severidad de la EP de
igual forma el tiempo en que fueron

diagnosticados los pacientes.
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TECNICA DE PSEUDO-ANCLAJE PARA SUSPENSION FACIAL TEJERO-
GIL

Paloma Tejero!, Eduardo Gil 2

1. Mediestetic. Madrid-Toledo, Espafia.
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RESUMEN

Las técnicas de rejuvenecimiento facial con hilos tensores, se incluyen en el grupo de
procedimientos de Cirugia Estética minimamente invasiva. La utilizacion de hilos en
Medicina Estetica (ME) es una practica, que viene utilizandose tanto a nivel facial como
corporal desde 1956. En el momento actual, estamos viviendo un momento de auge de
estas técnicas, gracias a la aparicion de hilos autosustentables, que requieren una menos
invasion de tejidos, al no precisar incisiones ni suturas, y que ademas son reabsorbibles,
lo que hace aumentar de forma importante su seguridad, su reputacion es también
cuestionada, por la falta de resultados y su corta duracion. Tras la utilizacion en muchos
pacientes de hilos de PDO con espiculas COG, basandonos en los disefios arquitectonicos
de puentes colgantes, y revisando las diferentes técnicas se propuso establecer parametros
que garanticen un mayor anclaje en el tejido, lo que permitiria una optimizacion de los
resultados, sin que fuera necesario la realizacion de incisiones, esta técnica garantiza el

anclaje y la sustentacion necesaria en la zona tres con pocos hilos y mejores resultados.

PALABRAS CLAVE: Pseudoanclaje, Hilos, Polidioxanona, reabsorbibles.
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PSEUDO-ANCHORAGE TECHNIQUE FOR TEJERO-GIL FACIAL
SUSPENSION

ABSTRACT

Facial rejuvenation techniques with tensioning threads are included in the minimally
invasive cosmetic surgery procedure group. The use of threads in Esthetic Medicine (ME)
IS a practice, which has been used both at the facial and body level since 1956. At the
moment, we are experiencing a moment of boom in these techniques, thanks to the
appearance of self-sustaining threads, which Require less invasion of tissues, as they do
not need incisions or sutures, and are also resorbable, which increases their safety
significantly, their reputation is also questioned, due to the lack of results and their short
duration. After the use in many patients of PDO wires with COG spikes, based on the
architectural designs of hanging bridges, and reviewing the different techniques, it was
proposed to establish parameters that guarantee a greater anchorage in the tissue, which
would allow an optimization of the results, Without making incisions necessary, this
technique guarantees the anchorage and the necessary support in zone three with few

threads and better results.

KEYWORDS: Pseudo-anchorage, Threads, Polydioxanone, resorbable

INTRODUCCION

Las técnicas de rejuvenecimiento facial
con hilos tensores, se incluyen en el
grupo de procedimientos de Cirugia
Estética minimamente invasiva. Son
procedimientos que tratan de “ayudar al
individuo a mejorar su autoestima, a
imprimirle mayor seguridad en su

contexto social y a conquistar finalmente
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la armonia: una palabra que engloba el
(1,2.3,4).

Obteniendo el mejor resultado posible,

concepto  de  belleza

con la minima cicatriz o sin ella, y con el
minimo dafio tisular. La utilizacion de
hilos en Medicina Estetica (ME) es una
practica , que viene utilizandose tanto a
nivel facial como corporal desde 1956,

cuando  Buttkewitz, publica una
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correccion para el pliegue nasolabial
mediante un hilo de nylon (1). A pesar

del tiempo transcurrido, no existen
demasiadas publicaciones al respecto, y
las que hay son sobre series cortas de
pacientes (Pubmed, Scielo), y no
coinciden sobre la evidencia cientifica
sobre la obtencion de buenos resultados,
ni sobre su seguridad (2,3), si bien la
mayoria estan realizados con hilos no
reabsorbibles y que precisan suturas. En
el momento actual, estamos viviendo un
momento de auge de estas técnicas,
gracias a la aparicion de hilos
autosustentables, que requieren una
menos invasion de tejidos, al no precisar
incisiones ni suturas, y que ademas son
reabsorbibles, lo que hace aumentar de
forma importante su seguridad, su
reputacion es también cuestionada (4),
por la falta de resultados y su corta
duracion. Se realizé una revision de las
diferentes técnicas y suturas, usadas en
Medicina Estética desde los hilos de oro,
Gore Tex, Happy lift. (5, 6, 7,8). La base
de nuestra técnica, fue primero la
posibilidad de usar hilos reabsorbibles ,
espiculados, introducidos con aguja guia

o canula, y la busqueda de encontrar un
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punto de anclaje, basandonos en la
técnica de Guilleman, que se publicd

en 1970, con el nombre de “Curt Lift”, y
que consistia en traccionar el tejido con
un punto fijo de sostén. Para ello,
necesitaban hacer una incision, para
fijarla a los tejidos fibrosos (9) Tras la
utilizacion en muchos pacientes de hilos
de PDO con espiculas COG, basandonos
en los disefios arquitectonicos de puentes
colgantes, y revisando las diferentes
técnicas se  propuso  establecer
pardmetros que garanticen un mayor
anclaje en el tejido, lo que permitiria una
optimizacion de los resultados, sin que
fuera necesario la realizacion de
incisiones. La valoracion tanto los
resultados que pueden obtenerse y grado
de satisfaccion del paciente, asi como
sus posibles complicaciones y efectos
adversos, optimizo resultados, validando
una nueva técnica de pseudoanclaje, en
la que colocamos los hilos espiculados
con la ayuda de aguja guia o canula,
uniéndolos de dos a dos, mediante un
nudo, que queda enterrado sobre el
SMAS, en el tejido celular subcutaneo,
realiza la  funcion de anclaje

(pseudoanclaje) que evita el
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desplazamiento de las suturas y aumenta

la fuerza de traccion.

DESCRIPCION DE LA TECNICA

Desde el afio 2014, utilizamos diferentes
tipos de suturas realizadas en PDO, con
espiculas. Generalmente se colocaban
varios hilos en cada hemicara,
autosustentables para lograr elevacion y
efecto  Lifting. Con anterioridad
habiamos utilizado hilos APTOS tipo
“Happy Lift”, insertados mediante
canula, utilizando técnica de acordeon,
para su implantacion en el tejido. En
general los hilos PDO, tienen menos
fuerza de elevacion, por lo que era
necesario usar un mayor numero de
hilos, y la duracion del efecto era menor.
Basamos la tecnica en la utilizacion de
hilos con doble aguja (5), comenzando a
introducir los hilos de dos en dos, a
través de un mismo orificio de entrada,
dirigiéndolos angularmente, en forma de
dos vectores que se unen en un vértice
superior. Se ha ido probando diferentes
tipos de suturas. Sea cual sea el usado,
los resultados y la duracion mejoran al
utilizar la técnica de anudacion en un
extremo por pares. Los hilos que usamos

y gque para nosotros han resultado mayor
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eficacia para esta técnica son hilos con

espiculas bidireccionales, que terminan

en un extremo libre asi como los
denominados Hilos 3D, con espiculas en
360° Figura 1 y grosor 1-0 y de 150 mm
de longitud, preferiblemente con canula
19G de 100 mm.

» Grosor 1-0
» 150 mm
» 3D/ Espiculas o conos bidireccionales

» Canula19G 100mm

Figura 1. Estructura de los hilos de

Polidioxanona usados en esta técnica

La utilizacién de espiculas
bidireccionales o las 3D , supone por si
mismas, una fijacion a los tejidos. Con
esta técnica optimizamos el nimero de
hilos a utilizar y el grado de elevacién de
tejido conseguido. Para colocarlos,
realizamos previamente un disefio de
punto de entrada y trayectoria. Se
utilizaron dos hilos por hemicara para
tercio inferior facial, y otros dos en tercio
medio Figura 1.a Procedemos a realizar
un habon anestésico con Lidocaina al 2%
con Epinefrina en el punto de entrada.
Con una aguja de 18 G, realizamos un
orificio de entrada perpendicular, por el
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que introduciremos el primer hilo, y una

vez colocado, el segundo, formando

entre ambos un angulo de entre 40-70°,
procediendo a anudar ambos extremos
libres, hasta lograr la maxima tension y
elevacion del tejido cortando los

extremos a ras del nudo, y presionandolo

Figura la. Planificacion
antropométrica del tercio a
tratar.

Los resultados son inmediatos los
pliegues del tejido se reposicionaran en

los proximos dias con un resultado
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en el tejido celular subcutaneo. Es muy
importante que el nudo quede

completamente tapado quedara un tejido

ondulado como se observa en la Figura
1.b

Figura 1b. Ingreso con los hilos
en el area planificada.

inmediato de tension y rejuvenecimiento
y un efecto tardio de mejora de los

tejidos figura 2a. y 2b.

Figura 2a. Previo al tratamiento 2b. Posterior al tratamiento

A nivel corporal, hemos realizado esta
técnica en mamas con un disefio figura 3,
utilizando 4 hilos por mama, los
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resultados son buenos en mamas poco

pesadas y con potosis moderadas
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pudiendo utilizarse también en gluteos y

abdomen.
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Figura 3. Técnica de pseudoanclaje en mamas disefio antropométrico.

Desde el afio 2014, hemos realizado un
total de 57 pacientes en tratamiento
facial, 3 pacientes para elevacion de
mamas, dos gluteos y un abdomen. En
todas los resultados han sido
satisfactorios, evidenciandose
Unicamente como efecto adverso,
hematomas que se resuelven
espontaneamente , dolor por la accion de
las espiculas controlable solo o con
analgesia oral leve (paracetamol:..), y
algin caso de extrusion del nudo. No
hemos tenido ninguna infeccién, ni
ningun caso de desplazamiento del hilo.
La mayor dificultad estriba en poder
enterrar completamente el nudo en el

tejido celular subcutaneo. En cuanto a la
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duracion de los resultados, la perdida de
tension es gradual como esperabamos.
En el seguimiento de las pacientes,
muchas han vuelto al afio para repetir la
técnica. Esta técnica se presento en las
jornadas de la AMECLM con fecha 21
octubre 2016, teniendo wuna gran
aceptacion por parte de muchos
compafieros por su sencillez. Con fecha
15 de Marzo 2017, se admitio en el
registro de la propiedad intelectual de
Navarra como “Tecnica de utilizacion in
situ para garantizar maxima eficacia en

la utilizacion en estética de hilos PDO”

CONCLUSION
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Utilizando la técnica de pseudoanclaje
mediante la realizacion de anudado dos a
dos de las suturas utilizadas,
conseguimos posicionar las dos mitades
del hilo de una manera precisa ; el nudo
permite un resultado absolutamente

simétrico para una correcta distribucion

del peso del tejidos en ambas hilos, y
evitando desplazamientos. El
procedimiento de implante es mas rapido
de realizar con una significativa
reduccion del tiempo de intervencion y
una mejor recuperacion post-
tratamiento para el paciente.

Los resultados son buenos y muy
buenos, si se sabe seleccionar bien el
paciente, ptosis moderada, rechazo de
técnicas quirdrgicas mas invasivas y
aceptacion del postratamiento de dos,
tres dias con molestias (sensacion de
pinchacitos), dormir boca arriba, no
gesticular en exceso ni masajear la zona.
Entre los efectos adversos, hematomas, y
alguna extrusion del nudo, todos
solucionables facilmente, lo que ha

consolidado la técnica
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RESUMEN

En la cavidad bucal se presentan diversas patologias, una de las mas frecuentes es la
estomatitis subprotésica (ESP) de etiologia multifactorial que afecta con alta prevalencia a
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pacientes portadores de protesis totales y frecuentemente estd asociada a Candida albicans.

La conducta terapéutica tradicional de la ESP comprende la eliminacion de factores locales

y el uso antifingicos locales y sistémicos, aun cuando estos son efectivos, pueden producir
efectos adversos y favorecer la generacion de resistencia microbiana, en consecuencia surgen
alternativas naturales como la miel de bérax, ampliamente utilizada en aftas y estomatitis
herpética. El propdsito de esta investigacion fue comparar el efecto inhibitorio in vitro de 3
marcas de Miel de borax sobre el crecimiento de 12 cepas de Candida albicans aisladas de
pacientes con ESP y una cepa de referencia C. albicans CDC-385, utilizando fluconazol
100mg y clorhexidina al 0.2% como controles, mediante el método de difusion en el agar con
pozos. Las placas obtenidas fueron incubadas en areobiosis a 35 °C durante 24 horas. Se
realizé la medida de los halos de inhibicion en milimetros. Al comparar los resultados de las
tres formulas oficinales de la miel de bdrax se observaron diferencias significativas en los
didmetros de los halos de inhibicion, siendo la formula 1 quien mostro mejor efecto
inhibitorio con halos mayores a 30mm, seguida de la formula 3 con halos de 15 a 30 mmy
por ultimo la formula 2 con halos menores a 15 mm. Con respecto al fluconazol se observaron
halos de inhibicion muy amplios en 7 de las 12 cepas estudiadas lo que indica una posible
resistencia al antimicotico a estudiar. La clorhexidina al 2% inhibio el crecimiento de todas
las cepas de C. albicans estudiadas, con halos entre 16 mm y 23 mm. Se evidencio asi la

actividad antifungica in vitro y el beneficio potencial de la formula oficinal de miel de borax

como alternativa viable de tratamiento en infecciones bucales asociadas a C. albicans.

PALABRAS CLAVE: borato de sodio, miel, Candida albicans, estomatitis subprotésica.
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INHIBITOR EFFECT OF BORAX HONEY ON THE GROWTH OF Candida
albicans, ISOLATED OF PATIENTS WITH LESIONS OF SUBPROTESIC

STOMATITIS.

ABSTRACT

In the oral cavity, several pathologies are present, one of the most frequent is the
subperitoneal stomatitis (ESP) of multifactorial etiology that affects with high prevalence of
patients with total dentures and is frequently associated with Candida albicans. The
traditional therapeutic behavior of ESP includes the elimination of local factors and the use
of local and systemic antifungal agents, even when they are effective, can produce adverse
effects and provoke microbial resistance, resulting in natural alternatives such as borax
honey, widely used in And herpetic stomatitis. The purpose of this research was to compare
the in vitro inhibitory effect of 3 brands of Borax honey on the growth of 15 strains of
Candida albicans isolated from patients with ESP and a reference strain C. albicans CDC-
385, Using fluconazole (Diflucan 100mg) and 0.2% chlorhexidine as controls, by means of
the diffusion method in well agar. The obtained plates were incubated in areobiosis at 35 °
C for 24 hours. Measurement of inhibition halos in millimeters. When comparing the results
of the three official formulations of borax honey with each other, a difference was found
between the size of the inhibition halos generated by these three officinal formulas on the 13
strains evaluated, borax honey 1 generated a better inhibitory effect with Halos greater than
30mm, borax honey 3 with halos of 15 to 30mm and borax honey 2 with halos smaller than
15mm, with respect to fluconazole showed that 7 strains studied including the the reference
strain CDC-385 showed antifungal resistance. Chlorhexidine 2% inhibited the growth of all

strains of C. albicans studied, with inhibition halos ranging between 16mm and 23mm.

KEY WORDS: sodium borate, honey, Candida albicans, subperitoneal stomatitis.
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INTRODUCCION

En la actualidad se ha incrementado el uso
de medicamentos naturales en el
tratamiento de diversas patologias, esta
opcion terapéutica surge debido a que
ciertos microorganismos han desarrollado
resistencia a los farmacos tradicionales y
al hecho de que se piensa que los
productos naturales provocan menos
efectos secundarios. La homeopatia como
alternativa terapéutica utiliza
medicamentos naturales obtenidos a partir
del reino vegetal (plantas silvestres,
frutas), del animal (abejas, pulpos,
hormigas) y del mineral (silice, azufre,
mercurio, plata, borato de sodio), que
pueden ser administrados en gotas,
globulos y tabletas. La accion de la
homeopatia en general es antiséptica,
antinflamatoria y analgésica, por lo que se
indica en la curacién de procesos septicos,
dolorosos e inflamatorios, es una terapia
inocua, de accién segura al no presentar
reacciones  adversas;  también  se
caracteriza por ser econdémica, accesible y

aplicable a toda persona, puede utilizarse
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en trastornos agudos y cronicos (1, 2,3).
En el campo odontolégico, se ha
comprobado su utilidad en afecciones
frecuentes  como:  aftas  bucales,

hemorragias,  alveolitis,  hiperestesia
dentinaria, odontalgias, fistulas, gingivitis,
periodontitis, entre otras. En la cavidad
bucal existen cerca de 300 especies de
microorganismos, siendo en su gran parte
de la microbiota habitual, dentro de las que
se encuentra  especies  fungicas
oportunistas tales como levaduras del
genero Candida, donde Candida albicans
es la especie méas asociada a la estomatitis
subprotésica  (ESP), patologia que
mantiene altos indices de incidencia
representando un problema de salud en los
pacientes portadores de protesis totales,
por considerarse un factor predisponente
para la aparicion de lesiones premalignas y
malignas en la cavidad bucal, por lo que
hace necesaria la blsqueda de terapias
efectivas que inhiban su crecimiento.
Como alternativa a los tratamientos
farmacoldgicos tradicionales para la ESP
se ha propuesto el uso de Miel de borax,
formula oficinal, compuesta por dos
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constituyentes potencialmente activos: la
miel y el borato de sodio en polvo; cada
100 g contiene 79 g de miel y 1 g de borato
de sodio, utilizada por décadas en el
tratamiento de lesiones como aftas
bucales, estomatitis herpéticas, herpes y
guemaduras. Los estudios de las
propiedades medicinales de la miel y el
borato de sodio en el tratamiento de la
estomatitis aftosa han evidenciado la
desaparicion de las lesiones y del dolor,
logrando una répida incorporacion de los
pacientes a sus actividades y mejoramiento
de la calidad de vida. Sin embargo, no se
cuenta con estudios que relacionen la miel
de borax al tratamiento de la ESP asociada
a C. albicans, asi como con pruebas de
susceptibilidad que demuestren
cientificamente la efectividad antimicotica
de la miel de borax, por lo que se planteo6
la comparacion del efecto inhibitorio de
tres marcas de Miel de borax sobre el
crecimiento de 12 cepas C. albicans
aisladas de pacientes con ESP, con la
finalidad de ofrecer una terapia alternativa,

accesible, y de bajo costo que beneficie
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tanto al odontélogo como al paciente en el

tratamiento de esta lesion.
METODOLOGIA

Se evaluaron 15 aislados clinicos
obtenidos de pacientes con lesiones de
ESP  pertenecientes al proyecto de
investigacion “Aspectos Clinicos,
Epidemioldgicos y Microbiologicos de
lesiones bucales asociadas a especies de
Candida” del Laboratorio de Diagnostico
e Investigaciones Microbiologicas “Prof.
Celina Araujo de Pérez” y una cepa de
referencia de C. albicans CDC-385,
donada por el Laboratorio de Micologia
“Dr, Corrado Capretti”’, ambos adscritos al
Departamento  de  Microbiologia vy
Parasitologia de la Facultad de Farmacia y
Bioanalisis de la Universidad de Los
Andes. Previo al desarrollo de la prueba
las  cepas  fueron  descongeladas
progresivamente  hasta  temperatura
ambiente. Se inocularon 20 pL en placas
de Agar Sabouraud Dextrosa (ADS) y

fueron incubadas en aerobiosis a 35 °C
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durante 24 horas, por otra parte, se
prepararon placas con una base delgada de
ADS vy se dejaron solidificar por 24 horas.
Transcurrido el tiempo de incubacion se
verifico la pureza de las cepas mediante la
observacion de las  caracteristicas
macroscopicas y microscopicas de las
colonias y se subcultivo nuevamente. A
partir del crecimiento obtenido se
seleccionaron colonias aisladas y se
resuspendieron en solucion fisiologica
salina estéril (SSFE) hasta alcanzar una
turbidez semejante al patrén 0,5 de
McFarland. Sobre las placas de ADS con
base delgada, se colocaron 5 cilindros
estériles de acero. En un tubo de 9 mL de
ADS, fundido a una temperatura de 45 °C,
se inoculo al 2% (180 pL) la suspension
previamente preparada, se mezcldé hasta
homogeneizar y se vertié sobre las placas
con base delgada, permitiendo Ila
solidificacion. Se procedi6 a retirar los

cilindros de acero y para obtener los pozos.

Cada pozo de los presentes en las placas

fue rotulado segun el codigo
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correspondiente a cada marca de Miel de
bérax a evaluar, el fluconazol y la
Clorhexidina y se procedi6 a agregar 80
uL del producto objeto de estudio en el
pozo asignado. Las placas se dejaron
reposar por 30 min a temperatura
ambiente, luego se incubaron sin invertir
durante en aerobiosis a 35 °C por 6 horas,
por altimo se invirtieron e incubaron en las
mismas condiciones descritas  hasta
completar 24 horas. El efecto inhibitorio se
evaluo observando la presencia o ausencia
de halos de inhibicion alrededor de los
pozos, registrando la medida en

milimetros de los halos.
RESULTADOS Y DISCUSION.

En la Figura (1) se muestra la presencia de
los halos de inhibicion, relacionados a
ausencia de crecimiento, es decir, la
susceptibilidad del aislado clinico a la
formula utilizada. Puede observarse los
diferentes didmetros obtenidos tanto para
las formulas oficinales de miel de bdrax
evaluadas (pozo 2 férmula 1, pozo 3

férmula 2 y pozo 5 formula 3) como para
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el fluconazol (pozo 4) y la clorhexidina
(Pozo 1).

Figura 1 Halos de inhibicion observados en las pruebas.

La tabla 1 muestra los resultados
encontrados al evaluar el efecto inhibitorio
de las tres formulas oficinales de Miel de
borax sobre el crecimiento de cepas de

Candida albicans, cuyos valores de los
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halos se obtuvieron por la medida del
didmetro de inhibicion del crecimiento de
la cepa de prueba, expresados en

milimetros.
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Tabla 1. Efecto inhibitorio in vitro de tres formula oficinales de Miel de bdérax sobre

aislado clinicos de C. albicans obtenidos de pacientes con lesiones de Estomatitis Subprotésica

Distancia del halo de Inhibicion (mm)
Cepa <
— N 5 S =
8 8 5 25 |&8°

)
2 35,0 0 30,0 49,0 16,0
13 19,5 0 14,0 0 16,5
23B 33,0 0 26,5 50,0 22,5
23L 38,5 20,0 37,0 0 18,5
26 34,5 16,5 33,5 0 16,5
27 23,0 0 30,0 0 17,5
35 38,5 14,5 32,0 41,0 18,0
43 31,5 14,0 26,0 0 16,0
46 29,0 0 20,5 45,5 20,5
47 31,0 0 25,5 47,0 20,0
53 32,5 10,0 28,5 0 16,0
54 30,5 0 22,5 44,0 23,0
CDC-385 27,5 0 18,5 0 18,5

Puede observarse que la formula 1 produjo
en todas los aislados clinicos evaluados,
halos de inhibicién que oscilaron entre

19,5mm y 38,5mm con una media de
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31,37; valores superiores obtenidos para la
cepa de referencia CDC-385 cuyo halo de
inhibicion fue de 27,5 mm. Con respecto a

la formula 2, a las 24 horas de exposicion
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no se evidencio inhibicion del crecimiento
en 7 de los aislados clinicos evaluados, ni
en la cepa de referencia CDC-385; solo se
observaron halos de inhibicion entre 16,5
mm a 20,0 mm en solo cinco cepas clinicas
de las 12 evaluadas. Para el caso de la
formula 3, las 13 cepas evaluadas
demostraron ser sensibles a esta férmula
oficinal presentando halos de inhibicion
entre 14,0 mm y 37,0 mm con una media
de 24,66 mm, valores superiores obtenidos
para la cepa de referencia CDC-385 quien
presento un halo de inhibicion de 18,5mm.
Al comparar los resultados de las tres
formulas oficinales de la miel de borax se
puede deducir que la formula 1 presentd

los halos de inhibicion mas amplios
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seguida de la formula 3 y por dltimo la
formula 2 quien solo inhibi6 el
crecimiento de 5 aislados clinicos. entre si,
se encontrd una diferencia entre el tamafio
de los halos de inhibicion generados por
estas tres formulas oficinales sobre las 13
cepas evaluadas, dado que dos de las tres
formulas de la miel de borax estudiadas
demostraron tener efecto inhibitorio sobre
las 13 cepas evaluadas, mientras que una
formula  oficinal solo inhibio el
crecimiento de 5 cepas. Como se aprecia
en la Figura 2, la miel de bérax 1 genero
mejor efecto inhibitorio con halos mayores
a 30mm, seguida por miel de borax 3 con

halos de 15 a 30mm y miel de borax 2 con

halos menores a 15mm.
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Figura 2. Halos de inhibicion observados en las pruebas

g. —_
8 -
7 -
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5 -
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= MB3
3 -
2 -
1 -
0 1 | 1

Menor a 15mm

15mm a 30mm

Mayor a 30mm

Figura 3. Comparacion de los halos de inhibicion de las tres formulas oficinalesde la miel de

Basado en los resultados obtenidos se
determiné mediante el método de difusion
en agar, que las férmulas oficinales de la
miel de bdrax poseen accidn antifingica
sobre el crecimiento de C. albicans. Sin
embargo, es importante destacar que, a
pesar de que las formulas oficinales

evaluadas declaran en su etiqueta que
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borax.

contienen las mismas concentraciones de
sus componentes (miel y borato de sodio)
descritas en la farmacopea venezolana, los
resultados indican que existen diferencias
en sus potencialidades lo que puede
relacionarse a la calidad de la materia
prima o diferencias en los excipientes o

aditivos que utilizan los laboratorios, los
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cuales podrian potenciar o no, el efecto
antimicotico. Diferentes investigaciones in
vitro, han reportado el efecto inhibitorio de
los componentes de la miel de bérax. Irish
y cols en 2006 demostraron que ciertas
mieles poseen actividad antifungica frente
a tres especies de Candida, entre esas C.
albicans obtenidas de aislados clinicos (2,
3). Por otra parte, Kuncic y cols en 2012
aportan que la miel tiene actividad
antibacteriana con concentraciones entre
1-50% frente a cuatro especies de
bacterias, sin embargo estos autores
también reportaron que algunas levaduras
como C. albicans no fueron susceptibles a
los tipos de miel analizadas ni usando la
concentracion mas alta, encontrando
diferencia con la presente investigacion ya
que la miel de bdrax contiene 79gr de miel
y genero efecto inhibitorio ante las cepas
evaluadas (4) respecto al método de
susceptibilidad aplicado. Existen reportes
que hacen referencia a las propiedades
antimicrobianas de la miel y su mecanismo
de accion inhibitoria, en el 2014 Israili, le
atribuye a la miel: el grado de acidez (pH

bajo), efecto osmotico, alta concentracion
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de azlcar, presencia de factores
bacteriostaticos y bactericidas
representados por el per6xido de
hidrogeno,  antioxidantes,  lisozima,
polifenoles, acidos fendlicos, flavonoides,
metilglioxal, y péptidos de abeja
(6).Simultaneamente Canonico y cols
mediante citometria de flujo y microscopia
electronica de barrido indicaron que la
miel puede inhibir el crecimiento de los
fenotipos exhibidos por C. albicans y
reducir la infeccion modificando el
proceso de ramificacion asociado con la
formacion de hifas relacionado con su
patrén de virulencia, induciendo cambios
en la integridad de membrana de C.
albicans (7). De Seta y cols en el 2009,
utilizaron el método de difusion en agar y
demostraron que el &cido bdrico, es
fungistatico a bajas concentraciones y
fungicida en altas concentraciones, a su
vez compararon sus resultados con el
borato de sodio, el cual gener6 menor
efecto inhibitorio, atribuyendo que el
acido bodrico como derivado del borax
tiene la capacidad de disminuir el

ergosterol celular de C. albicans
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interfiriendo  en el desarrollo vy
trasformacion de las hifas (5). Con
respecto al Efecto inhibitorio del
fluconazol sobre el crecimiento de cepas

de Candida albicans, se determind que
hubo inhibicion de crecimiento en 6 cepas
de las 13 evaluadas, con halos de
inhibicion mayores a 40mm y algunas de
estas presentaron crecimiento selectivo,
asi como también se evidencio que 7 cepas
estudiadas incluyendo la cepa de
CDC-385

resistencia al antimicético. (Tabla 1).

referencia presentaron
Aunque la literatura ha descrito el
fluconazol como un triazol, con excelentes
propiedades farmacocinéticas y como la
terapia antifingica de eleccion ante C.
albicans, en esta investigacion se
evidencia que las cepas de este
microorganismo han desarrollado un
Comportamiento atipico ante el efecto
antifangico de este farmaco. En vista de
estos resultados podemos sugerir que
existe un comportamiento atipico por parte
de C. albicans ante el efecto inhibitorio del
fluconazol, sin embargo debe sefialarse

que la baja susceptibilidad observada por
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las levaduras puede deberse a que el
paciente Ha recibido un tratamiento
prolongado  con  fluconazol, esto
concuerda con Bedout y cols en el 2003,

quienes indican que el 88,1% de las cepas
de C. albicans aisladas y estudiadas fueron
susceptibles al fluconazol y el 11,9%
restante presento resistencia al farmaco,
atribuyendo que dicha resistencia puede
deberse a que las levaduras ya han sido
expuestas al farmaco mediante un
tratamiento previo con derivados azolicos
(8). En este caso es importante resaltar que
en la presente investigacion se evidencio la
resistencia que presentan las cepas de C.
albicans derivadas de aislados clinicos
ante el fluconazol. Carrillo y cols en 1997,
aportan que un 95% de las cepas usadas en
su estudio fueron sensibles al fluconazol,
encontrando 10 cepas resistentes (9); lo
cual es similar a los resultados obtenidos
en la presente investigacion, donde 7 cepas
demostraron no ser sensibles al fluconazol.
Con respecto al efecto inhibitorio del
control positivo se observd que la
clorhexidina al 2% inhibi6 el crecimiento

de todas las cepas de C. albicans
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estudiadas, con halos de inhibicion
comprendidos entre 16mm y 23mm (tabla
1). El estudio in vitro realizado por Ucar y
cols en el 2007, corroboran los resultados
de esta investigacion dado que en su
estudio se demostrd la efectividad
fungicida de la clorhexidina al 2% sobre
C.albicans como solucion limpiadora de
las protesis, ya que es efectiva a la Cepa 47
inhibe el  crecimiento de  este
microorganismo a partir de los cinco
minutos de inmersion (10). Al compararlo
con la actividad inhibitoria que
demostraron las formulas oficinales de la
miel de borax sobre la inhibicién del
crecimiento de C.albicans, se observa que
estas formulas oficinales generaron un
excelente efecto al inhibir el crecimiento
in vitro de C. albicans, como también
fueron efectivas en los casos que el
fluconazol no generé ningdn efecto
inhibitorio, encontrando similitud en la
investigacion reportada por Mulu y cols en
el 2010, quienes aplicaron la misma
técnica de susceptibilidad antifungica para

evaluar el efecto de la miel sobre especies
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de Candida, aisladas de pacientes con
SIDA y en sus hallazgos coinciden que las
cepas de Candida no fueron totalmente
susceptibles  ante el  fluconazol,
demostrando que la miel tiene una
concentracion minima fungicida de 35-
40% vy fue efectiva en la inhibicion de
crecimiento de las cepas que demostraron
resistencia al Fluconazol (11).En las
infecciones de la cavidad bucal, C.
albicans juega un papel cada vez mas
importante debido a la resistencia que ha
demostrado tener a los tratamientos
antimicoticos tradicionales, lo cual ha
ejercido influencia sobre la investigacion y
el desarrollo de nuevos y variados
farmacos, que garanticen un tratamiento

eficaz.
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ABSTRACT

In order to identify and quantify Lactobacillus casei subsp. defensis from milk samples
in the San Cristébal city, Tachira State, a strategy of: biochemistry phenotyping, Gram
staining, bile resistance, pH resistance, and viability of the strain in a food were
realized. Both in Venezuela and the rest of the world the presence of lactic acid bacteria
in yogurt (active and viable) in no fewer than 10° CFU/g of product it is accepted. With
respect to liquid sweet whey and sweet whey powder the COVENIN standard
(3495:1999) does not provide the required number of Lactobacillus. We verify the
presence of L. casei subsp. defensis in a range of 11.0x108-1.0x10'? and 6.2x10°-
1.0x10'? CFU/mL from firm yogurt and buttermilk respectively in the selected period
(0-15 days). Is necessary the inclusion of molecular tools such as the polymerase chain
reaction (PCR) to characterize unequivocally of the subspecies identified by the large
number of beneficial effects on human health of L. casei subsp. defensis included in
these foods. In Venezuela, the labeling of these products only describes “probiotic
mixture” in the case of buttermilk and fermented milk only Lactobacillus bulgaricus

and Streptococcus thermophylus were used in yogurt.

Keywords: yogurt, buttermilk, immunity, COVENIN standard, functional food,

probiotic, Lactobacillus casei subsp. defensis.

IDENTIFICACION Y CUANTIFICACION DE Lactobacillus casei subsp. defensis
DE YOGUR FIRME Y SUERO DE LECHE. NECESIDAD DE CORRECTO
ETIQUETADO DE ESTOS ALIMENTOS
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RESUMEN

Con el objetivo de identificar y cuantificar Lactobacillus casei subsp. defensis a partir
de muestras de leche en la ciudad de San Cristobal, estado Tachira, se realiz6 una
estrategia de fenotipificacion bioquimica, tincion de Gram, resistencia a la bilis,
resistencia al pH, y la viabilidad de la cepa en alimentos. Tanto en Venezuela y el resto
del mundo la presencia de bacterias de acido lactico en el yogur (activo y viable) en no
menos de 10° UFC/g de producto se acepta. Con respecto al suero dulce liquido y de
suero dulce en polvo, la norma COVENIN (3495: 1999) no proporciona el numero
requerido de Lactobacillus. Nosotros verificamos la presencia de L. casei subsp.
defensis en un rango de 11.0x10%-1.0x10%? y 6.2x10°-1.0x10%? CFU/mL de yogur firme
y suero de leche respectivamente, en el periodo seleccionado (0-15 dias). Es necesario
la inclusion de herramientas moleculares tales como la reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR, acrénimo en inglés) para caracterizar de forma inequivoca la
subespecie identificada, por el gran numero de efectos benéficos sobre la salud humana
de L. casei subsp. defensis incluido en alimentos. En Venezuela, el etiquetado de éstos
productos solo describe "mezcla de probioticos™ en el caso de suero de leche y para
leche fermentada solamente Lactobacillus bulgaricus y Streptococcus thermophylus son

utilizados en el yogur.

Palabras claves: yogur, suero de leche, normas COVENIN, inmunidad, alimentos

funcionales, probidticos, Lactobacillus casei subsp. defensis.

INTRODUCTION
The rich biodiversity of species within
the intestinal ecosystem facilitates the

life and development of the whole,
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which includes not only the microbiota,
but also the human host. For a number
of bacterial species, the whole is

essential for life: unicellular organisms
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require community and biodiversity to

development normally. Various
bacterial genera and species use
metabolic products generated by other
microorganisms for their proliferation.
The human intestine is the natural
habitat of these bacteria that have
evolved and adapted to living with
humans for thousands of years, so many
of them do not grow spontaneously out
of that habitat. Amongst the metabolic
benefits it brings, formation of adaptive
immune system and maintenance of its
homeostasis are functions that play an
important role. The United Nations for
Food and Agriculture (FAO) designated
“the microflora or microbiota as the set
of microbial communities that inhabit
the mucosal surfaces of a host
individual”. Every human individual

harbors about 100 trillion bacteria of

400 different species. For example, in
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the gastric juice, the bacteria content is
relatively low, about 1000 bacteria per
mL, and this is due to the acidity of the
environment (1-4). Up to day, the
concept of nutrition has greatly evolved
through constant research and the
growth of the information available.
The prevention of chronic non-
communicable diseases has become the
focus of interest both from the public
health from research and biotechnology.
Fuller in 1989 (5) in this frame presents
as “functional food”, specially designed
components that may affect specific
body  functions and  positively
promoting a  physiological or
psychological beyond its conventional
nutritional value effect. This effect may
contribute to the maintenance of health
and welfare, reducing the risk of illness,

or both. In this sense, the studies on

functional foods include topics as: fiber,
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prebiotics, probiotics and symbiotics,
analyzing the technical for each
available scientific information and
legal frameworks. Moreover,
information about the different products
available on the market in those
categories to identify functional foods
available, highlighting the
characteristics necessary for its proper
use and the recommendation was
collected, emphasizing the importance
of a full and healthy eating for a good
immune system (5-6).

Lactobacillus casei subsp. defensis is a
lactic acid bacteria, Gram-positive
bacilli or cocci. They is anaerobic
and/or aerotolerant microorganisms.
They may be homo or hetero
fermentative,  according to the
characteristics of its metabolism and

mesophilic or thermophilic, due to

optimum temperatures for development.
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Another feature is its ability to adhere to
the mucous membranes and produce
bacteriostatic substances and/or
bactericidal (bacteriocins).
Lactobacillus casei is probiotic bacteria
used in food. Probiotics are “live
microorganisms which when
administered in adequate amounts
confer a health benefit on the host” (1).
This microorganism should be able to
survive passage through the digestive
tract and proliferate in the intestine (7).
Two genera are mainly used:
Lactobacillus and  Bifidobacterium.
These are known as acid lactic bacteria
(LAB), by its ability to convert
carbohydrates to lactic acid. The three
species most used and studied are:
Lactobacillus acidophilus,

Lactobacillus casei and Bifidobacterium

Spp.
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The goal of the study was to identify
and quantify Lactobacillus casei subsp.
defensis from firm yogurt and
buttermilk from commercial located in
the city of San Cristobal, Tachira State.
Similarly the need to include the proper
labeling of probiotic cultures contained

in these foods is highlighted.

MATERIALS AND METHODS

The research was carried out in the
laboratories of  Microbiology  of
ETRIAC “Tulio Febres Cordero" Colon,
Téachira State. The milk samples were
obtained directly from farms in the area.
a) lIsolation of lactic acid bacteria
from fermented milk. The milk was
fermented about 25 days before starting
the isolation of lactic acid bacteria.
These were isolated in selective MRS

agar (Man Rogosa and Sharpe,

MERCK, Ref.1.106614) and incubated
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anaerobically for 48 hours at 37°C.
Isolated colonies in the MRS medium
were morphologically characterized by
Gram staining and biochemical tests as
conventional reducing sugars, catalase,
oxidase, gelatinase, growth in 4% NacCl
broth, among others (8). Colonies that
did not conform to these parameters
were discarded.

b) Evaluation of probiotic lactic acid
bacteria to native.

b.1) Stability in the passage through
the stomach: as the pH of the human
stomach is 2.5 and the average time
from a food entering and leaving the
stomach are 90 minutes, to assess the
ability of the microorganism to survive
in MRS was adjusted to pH 2.5 with
commercial acetic acid, subjecting the
isolate to this acidity for four hours.

b.2) Resistance to bile salts: in the

same manner as  microorganism
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resistance to the action of the pH was
assessed resistance to bile salts in a
concentration of 0.3% for four hours.
b.3) Viability of the strain in a food:
1x10'2 CFU/mL were inoculated into
250 mL of freshly yogurt firm prepared,
making CFU count every 5 days until
day 15 (0-15 days). To compare the
results was used as control 250 mL
sterilized whey obtained from farms in
the area, which was subjected to 121°C
and 15 pounds of pressure/15 minutes,
and inoculated with the same amount of
L. casei subsp. defensis.

c) Statistical analysis of data from
accounts CFU/MI of L. casei subsp.
defensis was performed for the two
foods made from milk (yogurt and
buttermilk)  with  three  replicates
respectively. The "t test" was applied to
the differences between them, using the

statistical program “Statistical 4.0”. It
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was assumed as null hypothesis that
there were no significant differences in
registration count CFU/mL of L. casei
subsp. defensis firm yogurt and

buttermilk as a witness.

RESULTS AND DISCUSSION

About 10 different microorganisms in
fermented milk were isolated colonies;
the colonies that did not meet the
identification parameters were
discarded. The microorganism endured
testing pH and bile salts, thus probiotic
was considered. In this sense, colonies
of lactic acid bacteria isolated, only met
all microscopic identification
parameters was considered for viability
assays in foods: short bacillus Gram
positive  (+), non-spore forming,
catalase negative (-), oxidase negative (-

) (see table 1). In the biochemical

characterization, their behavior in
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Lactobacillus casei | reported by the
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Bergey's Manual.

Table 1. Biochemical behavior and staining characteristics of Lactobacillus casei subsp. defensis in

the firm yogurt and buttermilk.

Microorganism: Lactobacillus casei subsp. defensis

Parameter
Result

Gram +
Temperature
15°C +
45°C V
Reducing sugars
Lactose +/-
Sucrose +/-
Mannitol +
Melibiose +
Sorbitol +
Xylose -
Nh; Arginine -
Growth in 4% NaCl broth +

Catalase
Oxidase
Gelatinase
Indole

(+) Positive, (-) Negative, (V) Variable.

Lactobacillus casei

were

recovered

using a validated method in European
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Economic  Community.

Polymerase

chain reaction (PCR)-based methods
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were used to assess the accuracy of
labelling with regard to genus and
species, and pulsed-field gel
electrophoresis (PFGE) was used to
identify strains. Five products were
mislabeled with respect to the numbers
and three with respect to species of
lactobacilli. In four cases, the specified
strains were not detected. Four
fermented milks sold fewer than three
trademarks contained the same strain,
which was named differently on each
label. As safety and functionality of
probiotics are strain dependent, these
results demonstrated the need to control
lactobacilli present in commercially
probiotic human food products, not only
at the species but also at the strain level,
to ensure their quality and protect the
consumer (9). Lactobacillus casei
subsp. defensis is a microaerophilic

bacillus, Gram positive, and catalase
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negative. This organism is a lactic acid
as the main product of the fermentation
of sugars therefore  considered
homofermenters microorganisms. In
evaluating the capability of reducing
sugars in the investigation, the inability
to utilize xylose as a source of energy
was confirmed (table 1), as
homofermenters not use the pentose
pathway for metabolism as do
heterofermenters. According to
nutritional parameters viability of
probiotics in food, Lactobacillus casei
fulfilled the requirement of viability,
which should be over 10° (10). In this
study the counts obtained after 15 days
of storage were of 11x108 CFU/mL and
6.2x10° CFU/mL firm vyogurt and
buttermilk  respectively (table 2).
Although no adverse effect on the

viability firm yogurt probiotic was

found, he appeared in both samples
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decreased counts made in time; cooling
still likely to have had an impact on the
decline. Similar results were reported
per Jaskari, et al., in 1998 (11), who
found that the counts made of
Lactobacillus  plantarum  decreased
cooled cheese as in the control, but still
remained a workable amount.
Lactobacillus casei and Escherichia coli
show stability in terms of viability and
purity preserved by three techniques
food: freezing, cryoprotectants and
glass beads without change in
morphology, Gram staining and results
of biochemical tests for identification
(12). An added bonus was the
identification L. casei through the API
system in the Gonzélez, Martinez and
Miro design (12), which was not
available in our studio.

The biochemical identification of

microorganisms using biochemical tests
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and depending on their morphology
may have limited by variability in
metabolic pathways, other sources of
error are associated with the origin and
preservation of crops, resulting in
atypical characteristics associated with
phenotypic characterization (12-13).
Techniques based on DNA studies are
subject to less variability and based on
the analysis of the unique composition
of the nucleic acids are encoded by the
same nucleic acid (13).

The probiotic Lactobacillus casei subsp.
defensis isolated has activity from firm
yogurt and buttermilk, remained viable
during the two-week study (Table 2).
Assessments count CFU/ mL indicate
that these foods are a suitable vehicle
for the administration of probiotic
microorganisms, allowing the survival
of these in the amount needed to

produce beneficial effects on the health
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of consumers giving nutritional support
and its turn strengthens the human

immune system (table 3). It is

Table 2. Lactobacillus casei subsp. defens
buttermilk.
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recommended for future work with not
only probiotic dairy products but also

fruit drinks and oligosaccharides.

is counts obtained firm yogurt and

Time (days) Yogurt firm * Buttermilk *
0 1.0x10™ CFU/mL 1.0x10™ CFU/mL
5 3.0x10" CFU/mL 4.5x10" CFU/mL
10 2.0x10° CFU/mL 4.0x10° CFU/mL
15 11.0x10°® CFU/mL 6.2x10° CFU/mL

* The value of the count of colony forming units/mL (CFU/mL) for each food reflects the average of

three determinations.

Table 3 summarizes the main effects in
vivo and in vitro obtained with different
strains of Lactobacillus casei on the
immune system, infectious diseases,
vaccines (adjuvant), among many other
properties (14-35). In our country the
information on the food label only
include limited information about the

use of probiotics in fermented milk
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according to COVENIN standards:
Lactobacillus bulgaricus and
Streptococcus thermophylus in the case
of yogurt. In buttermilk only the use of
"mixtures of probiotics” in the food
label is designated and genera and
species were unspecified. This situation
is different from countries like Mexico

where a large amount of information is
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disseminated Lactobacillus casei strain

Shirota and Lactobacillus casei subsp.
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defensis through mass media, including

audiovisual.

Table 3. Effects in vivo and/or in vitro of different strains of Lactobacillus casei.

Associations with

in vivo n others
Microorganism effect evf'ftergt microorganisms Effects Reference
Use of Dixentil is an easy, safe, and
. . feasible approach to protect patients
Irsscet?ba0|llus + - I;Cai(étggﬁlﬁﬂlsus against the risk of radiation-induced 14
- diarrhea.
Lactobacillus L. casei DN 1:!.4—001 e_xhibited_ t_he
. strongest  antigenotoxic  activity
Lactobacillus mucosae 0988, against fecal water, with fermented
casei DN 114- - + Bifidobacterium inulin _ reducin ,enotoxicit b 15
201 animalis subsp. 75% 9 9 Y Y
lactis Bb-12. ’
L. rhamnosus P1, P2, P3 and L.
Lactobacillus _ + None casei P4 had the highest abilities to 16
casei P4 . adhere to Caco-2 cells.
Lactobacillus The three Lactobacillus strains
Lactobacillus rhamnosus shows _potential f(_)r use in the
sasei + ~ LOCKOQ(_)O, prevention of increased gut 17
LOCKO0919 Lactobacillus permgabl_llty and the onset of
rhamnosus allergies in humans.
LOCKO0908.
L. rhamnosus NWS29 and NWP13
Lactobacillus but not L.‘casei NWPO08 might_be
- - + - None. good candidates for the prevention 18
casei NWPO08 - . h .
of allergic airway inflammation.
E::tgk?;cillus Individual strains and tht_e f_inishgd
_ acidophilus pro_dL_Jcts ha_ve shown _ar_1t|m|(:_ro_b|_al
Lactobacillus + + CL1285 activity against Clostridium difficile 19
casei LBC80OR Lactoba;:illus and _to>_<in . A/B neutralization
rhamnosus capacity in vitro.
CLR2.
The consumption of probiotic
beverages containing L. casei strain
Shirota can modulate the
Lactobacillus composition of the intestinal
casei strain + - None. microbiota on a long-term basis, 20
Shirota resulting in decreased
concentrations of short chain fatty
acids in the gut.
. Reduction of IgE anti-ovalbumine,
Lactobacillus . .
~asei strain + + None. increase of Thl-cell_ associated 21
- cytokines, and reduction of Th2-
Shirota i N
cell associated cytokines.
Lactobacillus Increase the levels of interleukin-12
casei strain - + None. (IL-12) and gamma interferon 22
Shirota (INF-vy).
. . Increase the phagocytosis and
l:‘:SC;?baC'”us + + I;;?ggﬁﬁulsus lymphocyte activity. 23
Increase the tumoral necrosis factor
Lactobacillus + _ None alpha (TNF-a) in serum, liver, lung o4

casei
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and gut in mice.
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Table 3.
in . . .
. n Associations with
. . vivo vitro others
Microorganism ege effect microorganisms Effects Reference
Regular intake of a L. casei strain
Shirota-containing probiotic
Lactobacillus product may modify the gut
casei strain + - None. microbiota composition and 26
Shirota intestinal environment in pre-school
and school-age Japanese children.
L. casei DN-114 001 inhibits the
Lactobacillus increase in paracellular
casei DN-114 - + None. permeability of enteropathogenic E. 27
001 coli-infected T84 cells.
Protection  against Salmonella
Lactobacillus typhimurium and increase of the
casei * . Nore. level of specific intestinal IgA. 28
Two L. reuteri strains but not L.
casei were deemed as the most
appropriate candidates to be used as
Lactobacillus potential probiotics against
N - + None. L ) N . _ . 29
casei LC71 microbial gastric disorders; with
strong anti- Helicobacter and
antioxidative activities.
Synbiotics containing L. casei (4 x
108CFU) with prebiotic Inulin
Lactobacillus
casei + - None. 30
(400mg) may have a positive
influence on human plasma
antioxidant capacity and the activity
of selected antioxidant enzymes
The probiotic L. casei DG has a
bactericidal effect on all analyzed
. species isolated from dental plaque
Ig:scé?%aé:lllus - + None. and that the mix culture of probiotic 31
L. acidophilus LA-5 and
Bifidobacterium BB-12 has only a
bacteriostatic effect.
Lactobacillus
case, Lactobacillus species may
Lactobacillus - + None. antagonize C. albicans host 32
rhamnosus, R
- colonization
Lactobacillus
acidophilus
Lactobacillus L. case_i st_rain Shirota could _re_du_ce
casei strain . } None the incidence  of antibiotic- 33

Shirota

associated diarrhoea in hospitalized
spinal cord injury patients.

*Meta-analysis was designed to evaluate the efficacy of Lactobacillus spp. in the
prevention of Clostridium difficile-associated diarrhea.
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CONCLUSION

From an inoculum of 1.0x10*2 CFU/mL
of Lactobacillus casei subsp. defensis
placed in  milk subjected to
fermentation, we obtained viable
colonies during the fifteen days of
observation in yogurt and buttermilk,
with higher counts than those required
by the COVENIN standards. To date we
have no information about
Lactobacillus casei subsp. defensis
included in processed foods elaborated
in Venezuela and the inclusion of this

probiotic, and proper food labeling is

necessary.
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EFECTIVIDAD DE LA TECNICA CONE-BEAM PARA EVALUAR EL RIESGO
DE LESION AL CONDUCTO DENTARIO INFERIOR, EN LA EXTRACCION DE
TERCEROS MOLARES INFERIORES CLASE Il POSICION A0 B
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RESUMEN

El tercer molar inferior, es el Gltimo diente en erupcionar, pudiendo quedar incluido en la
mandibula, generando sintomatologia que hacen necesaria su extraccién. El conocimiento
preciso de la regidn, con el uso de medios diagndsticos Imagenoldgicos, como la técnica
Cone Beam permite la obtencién de tres dimensiones del espacio, siendo mas preciso el
estudio de la zona. El objetivo de esta investigacion fue describir la efectividad de la técnica
Cone Beam para evaluar el riesgo de lesion al conducto dentario inferior durante la extraccion
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de terceros molares inferiores clase Il posicion A o B. Este estudio fue de tipo descriptivo,
cuya muestra fueron 11 terceros molares de 6 pacientes que acudieron a la Céatedra de
Anestesiologia y Cirugia Estomatolégica de la Facultad de Odontologia, ameritando
exodoncia. El procedimiento const6 de: fase I, llenado de historia clinica, consentimiento
informado, orden de laboratorio, solicitud de estudio imagenolégico Cone Beam y registro
de distancias observadas; fase Il, prueba de sensibilidad pre-operatoria y la intervencion
quirurgica, y una fase Il evaluando la sensibilidad del paciente al primer, séptimo y catorce
dias post-operatorios. Se observo que la clasificacion mas frecuente es Clase 11 posicion B,
de igual forma se determind que a menor distancia entre el tercer molar inferior y el conducto
dentario inferior, mayor sera el riesgo de lesion nerviosa. Concluyendo que el uso del Cone
Beam permite observar las estructuras adyacentes al conducto con exactitud, para evaluar el
riesgo de lesion nerviosa, facilitando la planificacion quirdrgica de terceros molares

inferiores.

PALABRAS CLAVE: Cone Beam, tercer molar inferior, conducto dentario inferior, nervio

dentario inferior, lesién nerviosa.

EFFECTIVENESS OF CONE-BEAM FOR ASSESSING THE RISK OF INJURY
TO DUCT LOWER TOOTH IN SURGERY LOWER THIRD MOLAR

The lower third molar, is the last tooth to erupt, it may be included in the jaw, causing
symptoms that necessitate removal. The precise knowledge of the region, with the use of
diagnostic imaging, such as Cone Beam technology allows obtaining three-dimensional
space, being more precise study of the area. The objective of this research was to describe
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the effectiveness of the technique Cone Beam to assess the risk of injury to the mandibular
canal during extraction of third molars class Il position A or B. This study was descriptive,
whose shows were 11 third molars of 6 patients who attended the Department of
Anesthesiology and Surgery Stomatology of the Faculty of Dentistry, meriting extraction.
The procedure consisted of: Phase I, filling medical history, informed consent, order
laboratory request Cone Beam imaging study and recording of observed distances; Phase Il
trial of pre-operative sensitivity and surgery, and a phase Ill evaluating the patient's
sensitivity to the first, seventh and fourteen days post-operative. It was observed that the most
common classification is Class 11 position B, equally determined that the smaller the distance
between the lower third molar and the mandibular canal, the greater the risk of nerve injury.
Concluding that the use of Cone Beam allows observing the conduit adjacent structures
accurately to assess the risk of nerve injury, facilitating surgical planning of lower third

molars.

KEYWORDS: Cone Beam, lower third molar, mandibular canal, inferior alveolar nerve,

nerve injury.

relacionados con el operador, con la zona

INTRODUCCION anatomica o con el tercer molar inferior

En cirugia bucal 'y maxilofacial, la propiamente dicho. (1) En relacion a la

extraccion de los terceros molares es uno . .
zona, el nervio dentario inferior puede

de los procedimientos mas comunes. . i . -
transcurrir en intima relacion al apice de

Durante el procedimiento se pueden e
los terceros molares inferiores y en

presentar  diferentes  complicaciones, . .
ocasiones conllevar a una lesién neural

donde intervienen diversos factores . . . .,
durante su extraccion, dicha situacion ha
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sido reportada de 0,4 al 5,5%. Es por esto,
que un conocimiento anatomico correcto,
es de suma importancia para prevenir
lesionar al nervio dentario inferior. (2,3).
La cercania entre el apice del tercer molar
inferior y el canal mandibular, debe
identificarse antes de la cirugia usando
diagndsticos imagenoldgicos. Uno de los
medios imagenologicos mas usado es la
radiografia panoramica, la cual provee
informacion  diagnostica en  dos
dimensiones, céfalo-caudal y mesio-distal,
sin presentar la informacion de Ila
morfologia en sentido vestibulo-lingual.
(4). Por lo tanto, es necesario realizar un
estudio que permita ver las tres
dimensiones, como la Tomografia
Computarizada
Beam). (4,5). La

computarizada de haz conico o técnica

Volumétrica  (Cone

tomografia

Cone Beam es la mas reciente generacion
de equipo para escaneado, permitiendo la
adquisicion del volumen especifico de la
cabeza, generando datos en tres
dimensiones, presenta numerosas ventajas

por su exactitud y alta velocidad de
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escaneado por encima de otros medios
diagnosticos, con utilizacion de dosis de
radiacion menor que la tomografia
computarizada convencional. (5,2). En la
extraccion de terceros molares inferiores
es necesaria la visualizacién pre-
operatoria del sitio. Un estudio donde
nueve cirujanos orales evaluaron 300
radiografias panoramicas, llegaron a la
conclusion que estas tenian baja precision,
en cuanto a la anatomia, forma vy
estructuras adyacentes. Por tal razon ellos
recomiendan para evaluar el riesgo de
lesion, el uso de imagenes que presenten
tres dimensiones, como las obtenidas en la
tomografia computarizada de haz cénico o
Cone Beam (6). La técnica Cone Beam ha
sido considerada como una modalidad de
imagen muy adecuada para la evaluacion
de la zona craneofacial, ha sido utilizada
para la evaluacién pre-operatoria en
implantologia (7), otros estudios también
reportan su utilizacion como método
auxiliar en la deteccion de lesiones
periapicales en el diagnostico en

endodoncia (8,9). De igual manera, se ha
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aplicado la técnica Cone Beam para
realizar el diagndstico en ortodoncia, por
su alta precision para la localizacion de los
puntos cefalométricos (10). A pesar del
éxito de la técnica Cone Beam en la
odontologia, y la importancia del estudio
tridimensional como medio diagndstico en
el area de cirugia bucal, son muy pocas las
investigaciones de esta técnica en cuanto a
la evaluacion del riesgo de lesion al
conducto dentario inferior en la extraccion
de terceros molares inferiores. En relacion
a lo anterior, el objetivo de esta
investigacion fue describir la efectividad
de la técnica Cone Beam para evaluar el
riesgo de lesion al conducto dentario
inferior en la extraccion de terceros
molares inferiores clase Il posicion A o B,
a través de la medicion de la distancia
entre el conducto a la parte mas apical de
la raiz distal del tercer molar, para
determinar posteriormente posible lesion

nerviosa producida durante la extraccion.
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MATERIALES Y METODOS

La muestra para este estudio estuvo
conformada por 11 terceros molares de 6
pacientes que acudieron a la céatedra de
anestesiologia y cirugia estomatolégica de
la Facultad de Odontologia de la
Universidad de Los Andes, ameritando
extraccion de terceros molares inferiores
clase 11 posicion A o B, dicha muestra fue
seleccionada de acuerdo a los siguientes
criterios de inclusion: pacientes de 20 a 30
afios con terceros molares que se
encuentren en posiciébn Mesioangular,
horizontal y vertical; excluyéndose del
estudio aquellos pacientes con
compromiso sistémico, embarazadas y
molares que presenten hipercementosis.
Posterior a la autorizacion del paciente, se
procedi6 a solicitar examenes de
laboratorio y de estudio imagenoldgico
Cone Beam de la zona del tercer molar
inferior, para luego registrar las medidas
obtenidas a traves del cone beam en un
corte coronal: Distancia desde la pared
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mas proxima del conducto dentario
inferior a la porcién mas apical de la raiz
distal del tercer molar inferior, Distancia
desde el conducto dentario inferior a la
tabla Osea lingual, Distancia desde el
conducto dentario inferior a la tabla Gsea
vestibular, Distancia desde el conducto
dentario inferior al borde basal
mandibular. Previo a la realizacion del

acto quirurgico se realizo:

Prueba de sensibilidad pre-operatoria:
Extraoral: uso del monofilamento
midiendo el umbral de presion y
sensibilidad, que permite evaluar
alteraciones nerviosas. La técnica consiste
en hacer suaves toques con el filamento
durante tres segundos, hasta que se
comience a doblar. Se realizd en tres
puntos; punto labial: ubicado sobre el labio
inferior en el punto medio situado entre la
linea media labial y la comisura labial,
punto de la comisura labial: ubicado en la
comisura labial y punto de la piel mentén:
ubicado a 2 cm en una linea imaginaria

trazada perpendicular desde el punto de la
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comisura labial. Se le indic6 al paciente
que levantara la mano cuando sintiera el
estimulo y se registré segun la escala de
sensibilidad establecida bajo los siguientes
parametros: 3: Sensibilidad Normal:
Paciente refiere sensibilidad al minimo
contacto con el monofilamento. 2:
Disminucion leve de Sensibilidad:
Presencia de sensibilidad al ejercer presion
por un segundo. 1: Disminucion
Moderada de Sensibilidad: Presencia de
sensibilidad al ejercer presion por dos
segundos, el monofilamento se intenta
doblar. 0: Ausencia de Sensibilidad: Al
ejercer presion por 3 segundos el
monofilamento se dobla totalmente y el
paciente no  refiere  sensibilidad.
Intraoral: se registrO como positivo 0
negativo la presencia o ausencia de
sensibilidad, a través de las siguientes
pruebas: Prueba de conductividad
térmica al frio con el uso del endo ice,
tomando como referencia el 2do molar
inferior y el ler premolar, Prueba de
puncién: con la punta del explorador en la

mucosa vestibular de dientes
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mandibulares. Continuando con el acto
quirargico  propiamente dicho, cabe
destacar que esté fue realizado por el
mismo operador Yy bajo condiciones
iguales de ambiente. Posterior a esto se
aplic6 nuevamente la prueba de
sensibilidad pos-operatoria, al primer dia,
a los siete y catorce dias después para
evaluar si se produjo lesion nerviosa
durante el acto quirurgico. En caso de
pacientes que continuaban presentando
alteracion en la sensibilidad se siguieron
los controles periédicos hasta que remitio
la alteracion. Una vez recolectado los
datos la interpretacion de los mismos se
hizo  aplicando técnicas de analisis
estadistico descriptivo, a través de pruebas
estadisticas no paramétricas, con el uso del
programa estadistico Statistical Package

for the Social Sciences SPSS version 15.0.
RESULTADOS Y DISCUSION

Una vez realizado los actos quirargicos los
resultados se expresaron segun los
siguientes items: Clasificacion de Winter,

Pell y Gregory: En relacion al tercer molar
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inferior retenido se pueden clasificar segun
la angulacion con respecto al segundo
molar y en posiciones y clases de acuerdo
a la profundidad y espacio en el cuerpo
mandibular. De acuerdo a las dos
posiciones estudiadas en esta
investigacion se encontr0 un mayor
porcentaje (72,7%) de terceros molares
inferiores posicion B clase IlI; resultados
anadlogos fueron encontrados en un
estudio, en el cual concluyeron que la
posicién mas comun es la clase 11 posicion
B mesioangulados. En contra posicion con
otra investigacion que asevera que la clase
Il posicion C es la mas coman. (11,12), Por
otra parte diversos estudios concluyen que
la posicion de Pell Gregory se relaciona
con la aparicion de complicaciones pos-
extraccion, sin embargo; en esta
investigacion se encontr6 que la
clasificacion de Pell y Gregory no
determina la aparicion de lesion nerviosa.
(13). Distancias desde el conducto
dentario inferior hasta las estructuras
anatomicas adyacentes: La tomografia

Cone Beam representa un medio para la

113



identificacion de estructuras adyacentes al

conducto dentario inferior, de esta forma

ACTA BIOCLINICA
Avrticulo Original

M. Calderén'y col

Volumen 8, N° 15, Enero/Junio 2018

Depdsito Legal: PP1201102ME3815

ISSN: 2244-8136

distancias del conducto dentario inferior a

la parte mas proxima del tercer molar

permite identificar con exactitud las inferior, asi como también las distancias
Distancia del Distancia del Distancia del | Distancia del
Conducto Conducto Conducto Conducto
Dentario Inferior - Dentario Dentario Dentario
parte mas Inferior - Inferior - Irferior -
proxima y apical | Cortical Osea | CorticalOsea | Borde Basal
del tercer molar Westibular Lingual M andibular
0, Zrmm 3,4mm Ormm 5,6mm
Tercer 1 mm 3, 5mm 0,3mm 7.8mm
Molar lado 1, 1mm Smm 0,5mm 8.2mm
iZzquierdo 0, 5mm Smim 1,.9mm 11, 7mm
(38) 0, 2rom Srom 0,5mm 12mm
PROMEDIO 0, 6mim 4,3mm 0,61mm 9,0mm |
arrim 1,8mim 0,3rmm 5.7mm
Tercer 0, 7Frnm 3,5mm 0,5mm 8.2mm
Molar lado 0, 9rnm 3,7mm 0,6mm 8,3mm
derecho 1, 1Tmm 4 1mm 2,2mm 8,4mm
{48) 1, 8mm 5, 1Tmim 0,3mm 9 6mm
- 0, 9rmm 5, 3mm _ 0, 3mm ~ 9.B6mm
PROMEDIO Oymirm 3. 9mim 0,7 mm JImim
%ﬁ‘nm 4,7mm 0,65mm %ﬁnm
TOTAL

distancias que se quieran medir en relacion

al tercer molar; este estudio determino las

desde el conducto hasta las cortical 6sea

vestibular, lingual y basal. Ver tabla 1

Tabla 1. Distancias desde el conducto dentario inferior hacia las estructuras anatémicas adyacentes

Con los hallazgos de esta investigacion se
pudo determinar un promedio de medida
para cada una de las estructuras que se
evaluo, siendo para el tercer molar 0,7mm,

medida tomada desde el conducto dentario
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inferior hasta la parte mas apical de la raiz

distal del tercer molar inferior, para la

cortical vestibular (4,1mm), a la lingual

(0,65mm) y por ultimo a la basal (8,6mm),

de esta forma se puede decir que la
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estructura mas cercana al conducto es el
tercer molar inferior seguido de la cortical
6sea lingual orientandose en el 91% de los
casos hacia la tabla lingual. En
concordancia con diversas investigaciones
cuyos autores encontraron un promedio de
distancia al tercer molar inferior de 2mm;
seguido de la cresta 6sea lingual con
2,9mm. (14)

Lesion del nervio dentario inferior en
relacion a la distancia: Los resultados
mostrados en la figura 1 expresa la
relacion entre las distancias obtenidas a
través del andlisis tomografico y la
aparicion de lesion nerviosa post-cirugia,
donde un 45% de los casos estudiados
presentaron lesion en distancias menores a
0,7mm, y el 55% que no presentaron lesion
las distancias se encontraban en medidas
mayores a 0,9mm. Segln la prueba
estadistica no paramétrica de Wilcoxon
demostr6 una significancia positiva
p<0,05 en relacién a las distancias con la
aparicion de lesién lo que indica que a
menor  distancia mayor serd las

probabilidades de lesionar al nervio
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dentario inferior. Debido a que el conducto
dentario inferior puede relacionarse de
varias maneras con diferentes estructuras
anatémicas propias de la mandibula las
cuales pueden verse involucradas en gran
cantidad de procedimientos quirdrgicos,

dicho por autores en una investigacion

8y
164 0, 0
- 45% 55%
a1
E 04
iw .
]
3
il
L
3
(L3
0,5mm I,7mm 1mm 11w 19mm

Distancias

wm o a3
donde afirman que si se desconoce su
relacion precisa con dicho conducto se
puede lacerar, comprimir o estirar el
nervio dentario inferior y producir
alteraciones nerviosas temporales o

permanentes (14).

Figura 1. Lesion del nervio dentario inferior

en relacion con la distancia al tercer molar

e Evaluacion de sensibilidad en
diferentes zonas extra e

intraorales
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Antes y después de la intervencién
quirdrgica se realizaron evaluaciones y
pruebas para la identificacion de lesion
nerviosa en diferentes puntos de referencia
a nivel extraoral e intraoral. A diferencia
de

reportadas, esta investigacion evalud en

las investigaciones encontradas Yy
diferentes puntos o zonas de referencia a
nivel Intraoral y Extraoral la presencia de
del

monofilamento. Todas estas zonas se

lesion nerviosa con el uso
vieron afectadas pero con distintos
de debido

anastomosis o inervaciones cruzadas en el

tiempos recuperacion,
area. En cuanto a la sensibilidad de la piel
del mentdn, labio inferior, comisura labial,
diente y mucosa en la prueba pre-
operatoria de sensibilidad el 100% de los
pacientes tuvieron sensibilidad normal
segun la escala que se usé en esta
En la valoracién pos-
45% de
presentaron alteracién de la sensibilidad a
del

comisura labial, (ver figuras 2, 3, 4). En

investigacion.

operatoria, el los pacientes

nivel menton, labio inferior vy

cuanto a pieza dentaria y mucosa
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Figura 4. Sensibilidad de la Comisura Labial

1004

mucosa Vvestibular de dientes mandibulares
obteniendo que el 46% de la muestra
respondié de forma negativa a la pruebas

de sensibiidad realizadas a nivel intraoral.
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Con una recuperacion del 27% a los 7 dias
y un 18% a los 14 dias despues de la

intervencién quirurgica.

CONCLUSION

En cuanto a la clasificacion Segun Winter,
Pell y Gregory la clase Il posicion B
Mesioangular, fue la mas comin en la
muestra, sin guardar relacion con la
aparicion de lesion nerviosa, de acuerdo a
los criterios de inclusion y exclusion que
se tomaron en cuenta en esta investigacion,
El tercer molar inferior es la estructura mas
cercana al conducto dentario inferior. En
cuanto a la relacion observada en el Cone
Beam entre la parte mas apical de la raiz
distal del tercer molar inferior con la pared
mas proxima del conducto dentario
inferior; las distancias obtenidas menores
a 0,7mm presentaron lesidn nerviosa
mientras que las mayores a 0,9mm no
presentaron lesion nerviosa. La tomografia
tipo Cone Beam es un método de
diagndstico de excelente precision para la

determinacion de la ubicacién del
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conducto dentario inferior y su relacion
con estructuras anatomicas adyacentes
pudiendo asi evaluar el riesgo de lesion al
conducto dentario inferior. Se recomienda
el uso de un medio de diagnostico como la
tomografia Cone Beam, donde se puedan
ver las tres dimensiones ofreciendo gran
ayuda para la planificacion quirdrgica;
permitiendo este registro tomogréafico, al
paciente estar al tanto de los riesgos o
situaciones a las que estara expuesto
durante la extraccion de terceros molares
inferiores, actuando como un documento
médico legal. Asi mismo la realizacion de
estudios que comparen la radiografia
panoramica y tomografia Cone Beam en la
evaluacion del riesgo al conducto dentario
inferior, ampliando la muestra en futuras

investigaciones.

REFERENCIAS

1. Vasquez ML. Factores predictivos
de dificultad en relacién con el

tiempo de cirugia efectiva del

117



ACTA BIOCLINICA Volumen 8, N° 15, Enero/Junio 2018

Articulo Original Deposito Legal: PP1201102ME3815
M. Calderén'y col ISSN: 2244-8136
tercer molar mandibular incluido ortopantomografia de la
[Internet] [post-grado]. [Lima- proximidad del tercer molar
Perd]:  Universidad  Nacional inferior y el nervio alveolar inferior
Mayor De San Marcos; 20009. y su correlacion en parestesias
Available from: postquirdrgicas. [Internet] [post-
http://cybertesis.unmsm.edu.pe/bit grado]. [CARACAS-
stream/cybertesis/2224/1/vasquez VENEZUELA]: Universidad
_vm.pdf Central De Venezuela; 2010.
Available from:

2. Dominguez J, Aguilar G, Jiménez
O, Nafies O, Oliveros G. Analisis

de la posicion y trayectoria del

http://saber.ucv.ve/jspui/handle/12
3456789/6183

conducto alveolar inferior (cai) en
: . 5. Marra A. Cone Beam tomografia
tomografia volumétrica
computarizada (TC CONE
BEAM-TCCB). Rev. Facultad de
Odontologia  Universidad  de

Antioquia. 2010;22(1):13-23.

computarizada de haz conico.
Aplicaciones en odontologia.
Revista electronica de portales

medicos.com. 2012.

6. Enciso R, Danforth R, Alexandroni

3. Ridhima S, Anurag S, Rupa C. E, Memon A, Mah J. Third molar
Nerve  injuries  related to evaluation  with cone-beam
mandibular third molar computerized tomography. Int J
extractions. e-Journal of Dentistry. Cars. 2006;1:113-6.

2012;2(2):146-52. _ _
7. DaSilvaF, Queiroga I, Barbosa N,

) Soares A. Cone beam computed

4. ANGLES F. Evaluacion S

) ) tomography and applicability in
radiogréfica con

118

Recibido: 25/09/2017
Aceptado: 14/11/2017


http://cybertesis.unmsm.edu.pe/bitstream/cybertesis/2224/1/vasquez_vm.pdf
http://cybertesis.unmsm.edu.pe/bitstream/cybertesis/2224/1/vasquez_vm.pdf
http://cybertesis.unmsm.edu.pe/bitstream/cybertesis/2224/1/vasquez_vm.pdf
http://saber.ucv.ve/jspui/handle/123456789/6183
http://saber.ucv.ve/jspui/handle/123456789/6183

ACTA BIOCLINICA
Avrticulo Original

M. Calderén'y col

Dentistry — literature review.
RSBO. 2013;10(3):272-7.

Breda P, Ribeiro F, Lino de Barros
M, Machado J, Cintra J L. Anélise
in vitro da anatomia interna de pré-
molares inferiores inseridos em
mandibulas humanas por meio de
exame radiografico e tomografia
computadorizada Cone Beam; In
vitro analysis of the internal
anatomy of lower premolars
inserted in human mandibles
through radiographs and Cone
Beam computed
RGO Porto

2011;59(3):409-405.

tomography.
Alegre.

. Sogur E, Grondahl H, Baks G, Ali
M. Does a combination of two
radios increase accuracy in
detecting acid-induced periapical
lesions and does it approach the
accuracy of cone beam computed
tomography scanning? J Endod.

2012;38(2):131-6.

Recibido: 25/09/2017
Aceptado: 14/11/2017

Volumen 8, N° 15, Enero/Junio 2018

Deposito Legal: PP1201102ME3815

10.

11.

12.

13.

ISSN: 2244-8136

Zamora N, Cibrian R, Gandia J L,
Paredes V. A new 3D method for
measuring cranio-facial
relationships with cone beam
computed tomography (CBCT).
Med Oral Patol Oral Cir Bucal.

2013:18(4):706-703.

Liceaga R, Ramirez J. Prevalencia
de retencion de terceros molares en
el Hospital Juarez de México. Rev
Hosp Jua Mex. 2008;75(1):12-5.

Rodriguez G, Martinez I, Duque F,
Londofio L M. Caracterizacion de
terceros molares sometidos a
exodoncia quirurgica en la facultad
de odontologia de la universidad de
Antioquia entre 1991 y 2001.
Revista Facultad de Odontologia
Universidad de
2007;18(2):76-83.

Antioquia.

Almendros N, Berini L, Gay-
Escoda C. Influence of lower third

molar position on the incidence of

119



ACTA BIOCLINICA Volumen 8, N° 15, Enero/Junio 2018

Articulo Original Deposito Legal: PP1201102ME3815
M. Calderén'y col ISSN: 2244-8136
preoperative complications.

OOOOE. 2006;102(6):725-32.

14. Albornoz R V, Calles C A, Mora O
A, Ramos M., Tomich D,
Eizaguirre J L. Evaluacion de
estructuras adyacentes al conducto
dentario inferior en region del
tercer molar mediante tomografia
cone-beam. Acta Odontologica.
2014;52(1).

120
Recibido: 25/09/2017
Aceptado: 14/11/2017



ACTA BIOCLINICA Volumen 8, N° 15, Enero/Junio 2018
Articulo Original Deposito Legal: PP1201102ME3815
K. Araujo Carauroy col ISSN: 2244-8136

¢ES SEGURO EL ADHESIVO TISULAR SINTETICO (N-BUTIL-A-
CIANOACRILATO) EN LA HERNIOPLASTIA INGUINAL CONVENCIONAL CON
MALLA SIN SUTURA COMO OPCION PARA TRATAR LAS HERNIAS DE LA
REGION INGUINAL?
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Venezuela.

CORRESPONDENCIA: Dr. Juan Carlos Araujo Cuauro Direccion. Av. Fuerzas Armadas
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RESUMEN

Los procedimientos quirdrgicos sobre la pared abdominal estan en un incesante cambio, los
defectos del conducto inguinal pared como las hernias, ameritan correccién quirdrgica. El
objetivo: es evaluar cual es la utilidad del adhesivo de N-Butil Cianocrilato (Histoacryl ®)
comparado con el uso de suturas convencionales, en la reparacion de hernias inguinales
empleando técnicas sin tension. Se trata de estudio prospectivo descriptivo, observacional y
aleatorio de pacientes con hernia inguinal, que, de manera electiva durante el periodo
comprendido de enero de 2015 a julio de 2016, al Servicio de Cirugia General Hospital Dr.
Adolfo Pons del IVSS, Maracaibo-Venezuela. 60 pacientes masculino, con edades

comprendidas entre 18 - 55 afios, divididos en dos grupos un primer grupo (control) de treinta
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pacientes sometidos a Hernioplastia inguinal con técnica sin tensiébn empleando suturas
convencionales. El segundo (experimental) con treinta 30 pacientes se le practicd
Hernioplastia inguinal con técnicas sin tension empleando N Butil Cianocrilato (Histoacryl®).
En el grupo donde se empleo el adhesivo N-Butil Cianocrilato (experimental), la media de las
edades fue de 32 afos + 2, en el grupo control la media de las edades fue de 40 afios £+ 2. En
cuanto a la tecnica y el tiempo operatorio en el grupo experimental se llevo a cabo en un lapso
menor de 35 minutos a diferencia del grupo control donde los casos se realizaron en méas de
45 minutos. Por altimo se logré una disminucion del 42% del costo empleando el adhesivo

quirurgico en contraparte con el uso de suturas convencionales.

PALABRAS CLAVE: Hernia Inguinal, cirugia, malla, adhesivo de tejido, Cianocrilato.

ISSYNTHETIC TISSUE ADHESIVE (N-BUTYL-A-CYANOACRYLATE) SAFE IN
CONVENTIONAL INGUINAL HERNIOPLASTY WITH MESH WITHOUT SUTURE
AS AN OPTION TO TREAT HERNIAS IN THE INGUINAL REGION?

ABSTRACT

Surgical procedures on the abdominal wall are in a constant change, inguinal defects duct wall
as hernias, warrant surgical correction. The objective is evaluating the utility which adhesive
N-Butyl cyanoacrylate (Histoacryl) compared to the use of conventional sutures, in the repair
of inguinal hernias using techniques unstressed. It is descriptive, observational and
prospective randomized study of patients with inguinal hernia, which electively during the
period January 2014 to July 2015, the Department of General Surgery Hospital Dr. Adolfo
Pons IVSS, Maracaibo, Venezuela. 60 male patients, aged 18-55 years, divided into two
groups, a first group (control) of thirty patients undergoing inguinal hernia repair with tension
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technique without using conventional sutures. The second (experimental) thirty 30 patients

underwent inguinal hernia repair is unstressed techniques using N Butyl Cyanoacrylate

(Histoacryl ®). In the group where the N-butyl cyanoacrylate adhesive (experimental), was

used the average age was 32 + 2 in the control group the mean age was 40 + 2. As for the

technical and operating time in the experimental group was carried out in a shorter time than

35 minutes unlike the control group where cases were performed in more than 45 minutes.

Finally, a 42% of the cost in using the surgical adhesive counterpart using conventional

sutures was achieved.

KEY WORDS: Inguinal Hernia surgery, mesh, tissue adhesive, Cyanoacrylate.

INTRODUCCION

Los procedimientos quirdrgicos sobre los
de la pared abdominal estdn en un
incesante cambio. En los ultimos afios el
uso de las mallas protésicas, se han
aceptado en la reparacion de cualquier
defecto y a cualquier nivel de la pared
abdominal. Hoy en dia participamos en
una nueva etapa de cambios, debido a la
incorporacion de los adhesivos titulares,
tanto  bioldégicos como  sintéticos,
sustancias que pueden ser utilizadas como
hemostaticos o adhesivos en multiples
procesos médico-quirargicos de la pared
abdominal (1,2,3). La utilidad de los
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adhesivos 0 pegantes tisulares, ha sido
documentada desde hace varios afios. Se
han empleado en  procedimientos
vasculares, de trauma, de trasplantes, de
torax, cardiacos, y de cirugia anal vy
urologica, entre otros, demostrando
variables grados de efectividad. Los
defectos en la pared aponeurdtica
abdominal, como lo son las hernias del
conducto inguinal, ameritan correccion
quirtrgica. La hernioplastia inguinal es la
intervencidn quirtrgica mas realizada en el
ambito de la cirugia general, en donde los
procedimientos sin tension, son en la

actualidad una de las técnicas mas

133



ACTA BIOCLINICA
Articulo Original

J.Araujo Carauro y col

Volumen 8, N° 15, Enero/Junio 2018
Deposito Legal: PP1201102ME3815
ISSN: 2244-8136

utilizadas en la reparacion de este defecto,
debido a su baja morbilidad y recurrencia y
la reproducibilidad de sus resultados. Sin
embargo, no estdn exenta de problemas
postoperatorios como dolor e irritacion
local crénica atribuidos a las suturas para
la fijacion de la malla. El uso de material
protesico como las mallas, ha contribuido a
una importante mejoria en los resultados
con una disminucion notable en el nimero
de recidivas herniarias. Sin embargo, el
dolor inguinal crénico sigue siendo una
complicacion poco frecuente, pero con
impacto importante sobre la vida personal
y laboral del paciente, con una incidencia
muy variable que oscila entre el 10 y el
30%, siendo hoy dia la morbilidad mas
importante a largo plazo de esta
cirugia.Los  adhesivos 0  pegantes
biologicos que cominmente se han
empleado para la fijacién de la malla, son
el pegamento de fibrina (fibrin glue, FG) y
(n-butyl-2-
cyanoacrylate, N-BCA). EI n-butil-o-

el  N-butil-2-cianoacrilato

Cianoacrilato, es un mondmero sintético
que se polimeriza rapidamente al contacto
con fluidos, sangre o tejidos, para formar

un adhesivo fuerte y biodegradable (4-
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6).La primera publicacién relacionada con
el uso de un adhesivo tisular sintético
como el N-butil-2-cianoacrilato, en la
cirugia de las hernias fue descripto y
publicado fue por Farouk, en 1996, con
abordaje anterior, y por Jourdan, en 1998,
por via laparoscopica (7,10).

Si bien esta técnica ain no es aceptada de
forma rutinaria, es una estrategia valida y
promisoria en la herniorrafia inguinal. La
fijacion con pegantes bioldgicos en
comparacion con otros tipos de fijacion de
la malla o la no fijacion durante la
herniorrafia inguinal, laparoscépica y
abierta. El uso de suturas para anclar las
protesis puede derivar en una inflamacion
periéstica del pubis, tensién de fibras
musculares,  atrapamiento o  lesion
nerviosa, inflamacion o rechazo, reaccion a
cuerpo extrafio, granulomas, entre otras.El
uso de un adhesivo puede evitar estos
fendmenos y apoyar de una forma mas
fisiologica el concepto de técnica libre de
tension, que el que se realiza habitualmente
mediante suturas. EI empleo de un
adhesivo tisular sintético en la reparacion
de las hernias puede aportar beneficios

clinicos como un efecto hemostatico, un
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efecto antibacteriano, hecho que podria
disminuir el riesgo de infeccion local y su
impacto potencial en la reduccion del dolor
posoperatorio; debido a que el uso de
suturas para anclar las protesis puede
derivar en una periosteitis pubiana, una
isquemia muscular, un atrapamiento de
nervios o0 una reaccion de cuerpo extrafio
ademas de suponer un riesgo de lesion para
el cirujano (11). Asimismo, la disminucién
de los costos econdmico muestra que el
uso de un adhesivo tisular sintético en el
tratamiento de las hernias inguinales puede
suponer un ahorro anual no despreciable.
El hecho de sustituir la sutura por el
adhesivo en la sintesis de las heridas
permite en cirugia laparoscopica abreviar
aun mas el tiempo quirdrgico y elevar la
satisfaccion del paciente operado.Al
respecto, parte de las nuevas controversias
radican en el tipo de proétesis que se debe
utilizar (alta densidad, baja densidad o
ultrabaja densidad), en la necesidad de fijar
la protesis y, si se fija, en el tipo de
material utilizado para hacerlo (suturas,
grapas o0  tackers, 0  pegantes
biologicos).Finalmente, un aspecto que se

debe tener en cuenta cuando se emplean
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agentes bioldgicos, tiene que ver con las
reacciones secundarias, el perfil de
seguridad asociado y su relacién de costo-
efectividad. Por ultimo hay que tener en
cuenta que el éxito del efecto del adhesivo
tisular puede verse comprometido por
ciertas condiciones locales como un exceso
de grasa, presencia de sangre, heridas de
gran tamafo (>5 cm) o bajo tension (no
pueden ser aproximadas). En estos casos,
es aconsejable el empleo de suturas, pero,
si se tiene experiencia en el manejo de un
adhesivo tisular, se sugiere, en pacientes y
casos seleccionados, utilizar puntos de
colchonero cada 4 cm y completar el resto
de la herida con el adhesivo. Los
resultados estéticos parecen ser mejores.
Sin embargo, el adhesivo tisular N-butil-a-
cianoacrilato, es seguro como medio de
fijacion en las hernioplastias no complejas
y en pacientes sin comorbilidad, con

buenos resultados postoperatorios.

MATERIALES Y METODOS

Tipo de investigacion. Se trata de una
investigacion  prospectiva  descriptiva,

analitica, observacional no experimental y

135



ACTA BIOCLINICA
Articulo Original

J.Araujo Carauro y col

Volumen 8, N° 15, Enero/Junio 2018
Deposito Legal: PP1201102ME3815
ISSN: 2244-8136

aleatorio de 60 pacientes, que ingresaron
previamente por la consulta externa del
Servicio de Cirugia del Hospital Dr.
Adolfo Pons del IVSS, Maracaibo-
Venezuela, con diagnostico de Hernia
inguinal para su correccion y resolucion
quirdrgica. El comité de bioética del
hospital aprobo dicha investigacion y se
obtuvo por escrito el consentimiento
medico informado de todos los pacientes
que intervinieron en la investigacion.
Recoleccion de los datos. Se confecciono
y se utilizo una ficha recolectora de datos
usada en el momento de la admision de los
pacientes en donde se recogieron las
siguientes variables: edad y sexo del
paciente, tipo de técnica quirargica, tiempo
quirurgico y evaluacion de costos.
Seleccion de los pacientes. Se
seleccionaron 60 pacientes del sexo
masculino, con edades comprendidas entre
18 a 55 afios, quienes consultaron por
presentar el diagndstico de hernia inguinal
y los cuales fueron sometidos a cirugia de
forma electiva, se dividieron en dos
grupos: Un primer grupo al que se le
denomino grupo control con treinta

pacientes a los cudles se practicd
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hernioplastia inguinal, usando técnicas sin
tension (Liechtenstein o Rutkow Robbins),
empleando suturas convencionales,
Prolene O para fijar la malla en la pared
posterior del canal inguinal, Vycril 3-0
para cerrar la aponeurosis del oblicuo
mayor, Simple 3-0 para afrontar el tejido
celular subcutaneo y finalmente Nylon 3-0
para el cierre de la piel.

Al segundo grupo que se le denomino
experimental, con treinta paciente se le
practico hernioplastia inguinal,
tipificAndolos segun la clasificacion
Gilbert, y usando técnicas sin tension
(Liechtenstein o Rutkow Robbins), dicha
técnica consitio en el manejo quirdrgico de
la hernia, del saco y la posicidn de la malla
fue similar a la técnica convencional antes
descrita, lo que cambia es la fijacion de la
malla con N-Butil Cianocrilato
(Histoacryl®), al tubérculo pubico (espina
pubica), ligamento inguinal mas el tracto
Iliopubico  (cintilla  ileopubiana  de
Thompson), y al musculo oblicuo interno,
con gotas aisladas del producto a los
bordes, teniendo la precaucién de realizar
esta fijacion a la fascia aponeuroética, sin

tejido graso intermedio, manteniendo la
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zona a adherir lo méas seca posible en el
momento de dicha fijacion, asi mismo
como el cierre de aponeurosis del oblicuo
mayor Yy tejido celular subcuténeo, y
finalmente sutura nylon 3-0 para el cierre
de la piel. Todos los pacientes recibieron
anestesia regional, y como antibi6tico
profilaxis un (1) gramo endovenoso, de
Cefazolina preoperatorio. Fueron motivo
de exclusién aquellos pacientes quienes
presentaron patologias que disminuyan su
estado obesos,

inmunoldgico, que

presentaron hernias recidivadas, que
acudieron por emergencia, y finalmente
aquellos que no dieron su consentimiento
informado.

La

investigacion se ejecutd en el periodo

Delimitacion de la investigacion.

comprendido de enero de 2015 a julio de

2016, en el Servicio de Cirugia General del

estadistico, los datos obtenidos se

expresaron como valores absolutos,
porcentaje 0 como medida + Desviacion
estandar (M = DE) cuando sea aplicable.
Para hacer comparacion entre las medias
de los grupos de estudio se utilizara el test
't de student y se considerara un valor de
p <0.05

significativo. Para ello se utilizara un

como estadisticamente
programa estadistico apropiado Graphpad
4 — Instat (Graphad software, San Diego,
California, USA 2005).

RESULTADOS

La distribucidn por edad se observo que en
el grupo donde se emple6 el adhesivo n-
butil-o- cianoacrilato (experimental), la
media de las edades fue de 32 afios + 2, en
el grupo control la media de las edades fue
de 40 afios + 2, con diferencias en las
de 8.7,

diferencia significativa, P 0,0063. Figura 1

medias encontrandose  una
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Figura 1. Distribucion de casos segun edad.

En cuanto a la distribucion por sexo de los

pacientes se evidencio que el sexo

masculino represento el 100% de los casos.

Figura 2.

35

30

25

20

H Femenino

15

Masculino

10

Experimental

Control

Figura 2. Distribucion de casos por sexo

En cuanto a la distribucion de los casos
segun el tiempo quirurgico empleado en la
técnica quirdrgica, en el grupo donde se
utilizé el adhesivo n-butil-a-Cianocrilato
(experimental), el promedio de tiempo

empleado con la técnica de Liechtenstein

fue de 30,7 min = 2, y cuando se empled la
técnica de Rutkow Robbins el promedio de
tiempo fue de 27 min * 1, con diferencias
entre las medias de -3 £ 2, con valor de P
0,2917, no encontrandose diferencia

significativa. Figura 3.
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Figura 3. Distribucion por tiempo quirdrgico grupo experimental.
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Mientras que la distribucion de casos
segun el tiempo quirdrgico empleado en la
técnica quirdrgica, en el grupo control se
evidencio que el promedio de tiempo
empleado en la técnica de Liechtenstein
fue de 40,5 min £ 1,5, y cuando se emple6
la técnica de Rutkow Robbins la media fue
de 46 min £ 2, con diferencias entre las
medias de 5 + 2, con valor de P 0,0718, no
encontrandose  diferencia  significativa.

Figura 4. En cuanto a la distribucion de

80
70 -
60
50 4

casos por tiempo quirdrgico comparando el
grupo experimental con el de control,
donde se observa que el promedio de
tiempo empleado en el grupo experimental
fue de 29,4 min = 1,3 y en el grupo control
la media fue de 43,6 min £ 1,5, con
diferencias entre las medias de 14,13 + 2,
con valor de P 0,0001, encontrandose una
diferencia significativa estadisticamente.

Figura 5.
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Figura 4. Distribucion por tiempo quirudrgico grupo control

En cuanto a la distribucion de casos por
tiempo quirdrgico comparando el grupo

experimental con el de control, donde se
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observa que el promedio de tiempo
empleado en el grupo experimental fue de

29,4 min £ 1,3 y en el grupo control la
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media fue de 43,6 min + 1,5, con

diferencia significativa estadisticamente.

diferencias entre las medias de 14,13 + 2, Figura 5.
con valor de P 0,0001, encontrandose una
60 —_
50 4
2 401
= 304 —_—
= — 1
20 -
10 -
0 T T
\ N
@&? (.\¢D
i\(';\ Cro
L=
&
GRUPO

Figura 5. Distribucion por tiempo quirdrgico comparando grupo experimental con control.

En cuanto a lo costo entre amabas técnicas
se observd que los costdo en el grupo
control fueron un poco mas elevados si lo
interpretamos desde el punto de vista

monetario es de aproximadamente 770 Bs.

F, es decir 0,38 $ centavos por dolar.
Comparado con el grupo experimental el
costo por procedimiento es de 375 Bs. F,

es decir 0,18 $ centavos por ddlar, figura 6.
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Figura 6. Distribucion por costos operatorios

DISCUSION

La herniorrafia inguinal continGa en
permanente  evolucion. Si bien la
utilizacion de las técnicas libres de tension
y los avances de la herniorrafia
laparoscopica son aspectos decisivos,
también lo son el tipo de material y la
forma de utilizarlos durante la
reconstruccion del defecto de la pared
abdominal. El pegamento n-butil-a-
cianoacrilato es un sintético absorbible
utilizado en diversas éareas dentro del
campo de la medicina. Recientemente, su
uso se ha propuesto y estudiado para la
fijacion de mallas en plastias de pared
tanto inguinales abiertas como por via
laparoscépica. La correcta seleccion de los
pacientes bajo los pardmetros edad y sexo
dentro de los criterios de inclusion
permitieron el desarrollo satisfactorio
debido a que no hay diferencias
significativas entre el grupo control vy
experimental, evidenciando que toda la
poblacion empleada fue del sexo

masculino por ser la patologia abordada
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mas comun en este género. EIl presente
estudio confirma junto a los revisados en la
literatura internacional, que el uso de este
tipo de adhesivo en la reparacion de la
hernia inguinal por la técnica sin tension
con el uso adhesivo tisular es beneficioso,
sin presencia de recurrencias precoces en
nuestros pacientes y bajo en costos. En la
investigacion llevada a cabo por Moreno-
Egea en un estudio realizado en el afio
2012 en Espafia (8), en una serie de treinta
y cinco pacientes, se describi6 la
disminuciéon significativa del tiempo
quirurgico de las hernioplastia inguinales
utilizando pegamento tisular quirdrgico en
contra parte del uso de las suturas (30 min
versus 62 min), hallazgo similar se logré
observar en nuestro estudio, donde el
promedio de los casos en el grupo
experimental se llevaba a cabo en un lapso
de 29.5 minutos + 1 a diferencia del grupo
control donde la media del tiempo
empleado es de 45 minutos, 43,60 + 1,555,
diferencia significativa estadisticamente
obteniendo un valor de P < 0,0001. Eldabe
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et al. 2012, (12) quien describi6 que
obtuvo mejores resultados globales en
morbilidad y tiempo quirdrgico con la
técnica de Rutkow Robbins utilizando N
Butil Cianocrilato. Con respecto al tiempo
quirargico segun la técnica quirtrgica
empleada tanto en el grupo experimental se
realizan méas rapido las intervenciones
utilizando la técnica de Rutkow Robbins
con una diferencia de las medias de
minutos aproximadamente, diferencia no
significativa, en el grupo control se
llevaban a cabo mas répidas las cirugias en
donde se utilizaba la técnica de
Liechtenstein, con diferencia de las medias
de cinco minutos. La intencion de realizar
las hernioplastias ~ con n-butil-o-
Cianocrilato era disminuir las
complicaciones y el dolor posoperatorio el
cual se logrd6 comprobar que en el grupo
experimental el total de las complicaciones
fue menor que el grupo control observando
solo un 10% de la poblacion con
complicaciones en contraparte con el grupo
control donde un 17% de la poblacion
presento una complicacion. Hubo wun
puntaje bajo de dolor postoperatorio, y aun
ausencia de  molestias locales al
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seguimiento a corto plazo, evidenciando
que en el grupo experimental ningln
paciente presento dolor después de los 7
dias, a diferencia con el grupo control
donde un 7% de los pacientes presento
dolor leve, en ningln caso se presento
dolor moderado o severo, lo que también
se ha comunicado en los otros trabajos
como el Mikhail, en donde este observo
disminucién del dolor en el posoperatorio
tardio. Esto podria explicarse por la
ausencia de una eventual reaccion
periéstica en el tubérculo puabico, o la
ausencia de tension sobre las fibras
musculares o de compresion nerviosa
debido a las suturas de fijacion en la parte
alta de la malla como ocurre con la técnica
tradicional. Las molestias inguinales
crénicas postoperatorias comunicadas con
la técnica de Liechtenstein incluyen
neuralgias, dolor inguinal crénico de
distinto grado y alteraciones parestésicas
locales (5). Si bien por su variabilidad es
dificil atribuirlas todas a una misma causa,
es posible sospechar como probable
etiologia de estas molestias a la utilizacion
de suturas con los efectos ya nombrados y

una reaccidbn a cuerpo extrafio, 0 una
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respuesta inflamatoria debida a la malla
misma (9). Asi, un paso para obtener
mejores resultados con la técnica podria
ser el evitar el uso de suturas y prevenir
cualquier tension sobre el pubis, musculos
0 nervios, utilizando un adhesivo como el
n-butil-a-cianoacrilato, siendo este de
cadena larga, ha demostrado
particularmente poseer una respuesta
inflamatoria minima, conservando sus
propiedades adhesivas, lo que refuerza
ademas con esto las caracteristicas libres
de tension de esta reparacion (10-13). Con
respecto a los costos de los materiales para
fijacion de la malla, la sutura de
polipropileno, la mas frecuentemente
utilizada  (Prolene), tiene un valor
aproximadamente 5,6 dolares cada unidad.
En los adhesivos biodegradables, la
ampolla de n-butil -o-cianoacrilato
(Histoacryl), de 0,5 cc cuesta 20 dodlares
por unidad, siendo factible la utilizacion de
una sola ampolla en caso de hernia
bilateral. El adhesivo alternativo fibrina
humana (Beriplast, Tissucol) de 1 ml, tiene
un costo institucional de 373 dolares la
unidad. Como uno de los propoésitos de

emplear n butil-a-cianoacrilato en nuestra
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investigacion en la reparacion de hernias
inguinales era disminuir los costos
operatorios lo cual se comprobd una
disminucién del 42% del costo empleando
pegamento quirdrgico, es decir 0,18 $
centavos por doélar por cada unidad. En
contraparte con el wuso de suturas
convencionales que to un costo de 0,38
centavos por délar $. Asi también lo
describe Moreno-Egea en su estudio
realizado en el afio 2012, donde reporta un
ahorro anual de 117.461,2 euros (sobre 460

hernias).
CONCLUSION

Las técnicas de Lichtenstein y Rutkow
Robbins con el empleo del adhesivo tisular
sintético  n-butil--a-cianoacrilato  ofrece
grandes ventajas y buenos resultados a
corto y mediano plazo como medio de
fijacion de la malla, en cuanto a la
reduccion del dolor posoperatorio, la
recidiva y los con costos operatorios
comparados a la utilizacién de suturas.
Guardando  las  consideraciones y
precaucion del tiempo de seguimiento y
namero de pacientes, esta técnica refuerza

las caracteristicas libres de tension de la
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técnica  original, evitando asi las
complicaciones y deméas morbilidades que
se observan con el uso de suturas

convencionales.
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ABSTRACT

Microorganisms play an important role in the development and preservation of food.
Moreover, they are also involved in the breakdown of the same, causing economic losses
and social problems associated with intestinal infections and/or food intoxication. The
snacks are easy to handle, these products presented in individual portions, and that do not
require additional preparation to satisfy the appetite in the short term. These foods are
considered high risk, because in some countries are made the traditional way; that is to
say, do not have health quality of microbiological control to ensure their safety. The
objective was to determine the presence of microorganism indicators of hygienic
conditions in plantain snack products made in the Corporation INVECA, C.A., located in
Santa Barbara de Zulia, Colon municipality, Zulia state. By grown in depth, aerobic
mesophilic bacteria, fungi, yeasts, and thermotolerant coliforms were determined by the
most probable number (MPN). In the ten samples analyzed, indicators microorganisms
were detected below the national limit accepted for other similar snacks. Finally, the
plantain chips are considered unfit for human consumption, because they meet the
requirements of microbiological criteria set out in the Technical Standard Health (NTS
No. 591-MINSA/DIGESA-V-.01) for the group and subgroup of food that it belongs.

KEYWORDS: Snack, plantain, thermotolerant coliforms, aerobic mesophilic bacteria,

molds and yeasts, microbiological quality of food.

CALIDAD MICROBIOLOGICA DE LOS BOCADILLOS DE PLATANO (Musa
AAB CV. HARTON) ELABORADOS EN LA ZONA SUR DEL LAGO DE
MARACAIBO, VENEZUELA

RESUMEN

Los microorganismos juegan un papel importante en la elaboracion y conservacién de los
alimentos. Por otra parte, éstos también intervienen en la descomposicion de los mismos,
148
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ocasionando pérdidas econémicas y problemas sociales asociados a las infecciones
intestinales y/o a las intoxicaciones alimentarias. Los bocadillos son productos faciles de
manipular, presentados en porciones individuales, que no requieren preparacién adicional
y satisfacen el apetito a corto plazo. Estos son considerados alimentos de alto riesgo, ya
que en algunos paises son elaborados de manera artesanal, es decir, no cuentan con un
control de calidad sanitaria (microbiol6gica) que garantice su inocuidad. El objetivo del
trabajo fue determinar la presencia de microorganismos indicadores de las condiciones
higiénicas, en productos de bocadillos de platanos elaborados en la Corporacion
INVECA, C.A, ubicada en Santa Barbara de Zulia, municipio Colon, estado Zulia.
Mediante siembra en profundidad, se determinaron aerobios mesofilos, hongos, levaduras
y coliformes termotolerantes, mediante el nimero mas probable (NMP). En las diez
muestras analizadas se detectaron los microorganismos indicadores, por debajo del limite
nacional aceptado para otros bocadillos similares. Finalmente, las hojuelas se consideran
aptas para el consumo humano porque cumplen con la exigencias de los criterios
microbiolégicos establecidos en la Norma Técnica Sanitaria (NTS N° 591-

MINSA/DIGESA-V-.01) para el grupo y subgrupo de alimentos al que pertenece.

PALABRAS CLAVE: bocadillo, platano, coliformes termotolerantes, bacterias aerobios

mesofilas, mohos y levaduras, calidad microbiologica de los alimentos.

INTRODUCTION

Plantain production in Venezuela is
based solely on the Horn giant clone;
although there are other clones less
commercially exploited (1-3). In
Venezuela, the main producing centers

are concentrated in the fields near the
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area south of Lake Maracaibo (Zulia,
Trujillo, Mérida and Tachira states), due
to the existing ecological conditions, that
make this region, contributing about
70% of national production (4-7).
Production of plantain snacks is a

profitable business, to forces companies
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to improve the quality of its products in
its organoleptic characteristics (mainly
taste), and characteristics of health and
hygiene of the raw material, such as
microbiological quality, to utilize their
physic-chemical characteristics and
sensory as: Brix (°Brix), diameter,
length, color and flavor. Snack
consumption in Venezuela is high (4.7
kg/person/year), putting the country in
third place in Latin America, surpassed
only by Brazil and Argentina. This is
especially relevant in eating habits of
children and adolescents, who are the
biggest consumers of snack products.
The intake of these foods increases the
ingestion of calories. These snack foods
are considered high risk because in some
countries like Venezuela are made the
traditional way, ie do not have a quality

control to ensure their safety.
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Competition in the Venezuelan market,
the growing consolidation of the snack
industry, the demand for safety
standards, stricter production processes
and the widening of the spread of disease
through of the food, have determined
that a large number of food industries,
consider the need to opt for plans that
offer continuous improvement in both
manufacturing and food processing, and
subjecting their products to certain tests
or studies designed to evaluate its safety
by microbiological analysis and by
physic-chemical analysis such as
determining the percentage of defective
product and its humidity in different
parts of the process (8-10). The snacks
are prized as foods high in sugar, salt and
fat, which make them seen as harmful to

health, because of their frequent

consumption, replacing the traditional
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food. However, you can make nutritious
snacks from fruit, vegetables, cereals,
milk or other ingredients that are
beneficial to health (11). Figure 1 shows
the scheme of obtaining plantain snack
(Iselitas) of the [INVECA C.A
Corporation, located in Santa Barbara de
Zulia, Colon municipality, Zulia state.
flowchart,

This figure shows a

highlighting the various checkpoints for

@/‘INVECA

Court flaked
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quality control. The plantain snacks in
Venezuela do not have a law regulating
their quality in the presence of
pathogenic microorganisms or the
hygienic quality. The objective was to
evaluate the presence of indicator
organisms of the hygienic conditions in
products plantain  snack  (Iselitas)

Corporation INVECA C.A. between

February and July 2015.

Quallty control |

Vibrator Frying 0|I 270° to 320° F

P
N‘ Receiving the green plantain py/

o

Selection

> Product Selection

. Good product
| Quality control |/7 P

Conveyor belt

\

Flavored (NaCl)

Baling direct

Packaging

iy ]
e
Vi
'

Storehouse =——————> Distribution

e

Boxes, packages

Figure 1. Flowchart for obtaining plantain snack (lIselitas) INVECA Corporation, C.A.
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MATERIALS AND METHODS
Type and design research. The design

was descriptive and experimental (12).

Processing samples. Ten samples of
plantain snack (Iselitas) were treated
according to the criteria of COVENIN
1126-89

standard (coding  and

preparation of samples for
microbiological analysis) (13). To
processing, a given mix, consisted of a
representative sample of plantain snack,
homogeneous, later to be analyzed using
serial dilutions (1x107?, 1x1072, 1x107%)
and thus quantify the growth of
mesophilic aerobic bacteria,
thermotolerant coliforms, fungi and
yeasts. After the incubation period
(specified in the regulations), it was

determined the number of colony

forming units (CFU/mL). To this, 50 g of
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each sample, was ground in a blender to
obtain smaller pieces, was added 50 mL
of sterile peptone water. Then vigorously

he stirred (50 times) at an angle of 45°.

Preparation of dilutions. 10 mL of each
sample were transferred to a flask at a
dilution (1x10?) using 90 mL of sterile
0.1% peptone water and stirred 25 times.
From the first dilution, 5 mL were taken
to add to a flask with 45 mL of peptone
water (1x1072) and this way for dilution

1x10°73,

Determination of aerobic mesophilic
bacteria. 1 mL of each of the dilutions
(10, 102, 10®) was added to the
respective plate: for planting, the
COVENIN standard 902-87, was used
(14). This analysis was done in triplicate
to ten samples, and in three dilutions

respectively. Immediately it was added
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15 to 20 mL of sterile nutrient agar
medium, melted and tempered from 45
to 50 °C. To solidify the Nutrient Agar,
allowed to cool and then the plates were
incubated at 35 °C for 48 hours. Finally
we proceeded to count the colonies at 24

hours and 48 hours.

Determination of fungi and yeasts. To
make the determination of fungi and
yeasts, the COVENIN standard 1337-
1390, was used (15). One mL of each of
the dilutions (10, 10?2, 10) was added
in triplicate in sterile Petri dishes. Then
they were added 15 to 20 mL of molten
medium (Potato Dextrose Agar) and
temperate 45-50 °C. After cooling (to
solidify the medium), they incubated for
7 days at a temperature of 25 °C, finally,
the colony count, was performed every

24 hours for 7 days.
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Determination of thermotolerant
coliforms. To make the determination of
thermotolerant coliform, the COVENIN
standard 1104-1196 (16), was used. To
this was added 1 mL of 10 dilution to
each of the test tubes, this contained a
Durham tube inverted, provided with
sterile  Tryptose-lauryl-sulfate broth,
using six tubes per dilution. Then it was
added 1 mL of 107 dilution to six tubes
with Tryptose-lauryl-sulfate broth, and
finally, was added 1 mL of 107 dilution
to six tubes with Tryptose-lauryl-sulfate
broth. The tubes were gently agitated and
incubated at 35 °C £ 1 °C for 24 and 48
hours. The confirmatory test was not
realized, because there was no presence

of gas or turbidity corresponding to each

test presumptive tube.
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RESULTS AND DISCUSSION

Table 1 shows the results obtained for
thermotolerant  coliforms,  aerobic
mesophilic bacteria, molds and yeasts,
compared with the values of
microbiological limit (m, acceptable or
unacceptable) and unacceptable (limits
M), according to the following source
shows [N° 591-2008/MINSA, group V.
cereal grains, legumes, chenopodiaceous
and derivatives (flours and others), V-8:
grain-based  flakes  (graminaceous,
chenopodiaceous and leguminous) that
require cooking] (17). Generally a valor
equal to or less than "m" value represents
an acceptable product and the higher
values "m" indicates, the objectionable
lots, in a sampling plan to 2 classes. The
values of microbial counts greater than

“M” is unacceptable, and for this reason,

foods pose a risk to health. The aerobic
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mesophilic bacteria are the most
common present in food, but in the
samples analyzed the results are below
the acceptable value indicating that the
snack product of banana is suitable for
consumption, without causing harmful
damage, to consumer health, as this
reflected a value of 5,55x10* (Table 1).
These samples are below "m™ which is
the boundary that separates the
acceptable quality of rejectable;
therefore contamination of the samples
with ~ these  microorganisms is
"acceptable™ (18-24). According to
Garcia-Merino, 2012 (25) the low water
activity and an acid pH, do not allow
high growth of fungi and yeast, plus
asepsis and frying process to which the
flakes or chips undergo, inhibits

microbial growth. These parameters

indicate that the plantain chips are in

154



ACTA BIOCLINICA
Avrticulo Original

B. Navarro y col

optimal  health quality, resulting

7,75x10° (Table 1), a value that is in the
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allowed range, for the product is

considered “acceptable”.

Table 1. Microbiological quality of plantain snack (lIselitas), Corporation INVECA C.A.

Microbial agent m

Aerobic mesophilic 10*
Molds and yeasts 10°
Thermotolerant coliforms 10°

M Result’
10° 5,55 x 10*
10* 7,75 x 10°
10° <3

*The result is the average value of three determinations for each of the ten samples
processed; none exceeded the maximum permitted level. Microbiological limit m =
acceptable or unacceptable and M = unacceptable limits for human consumption.

The absence of thermotolerant coliforms
in the ten samples indicates the
sanitization that is used in Corporation
INVECA CA, as they are employed
good manufacturing practices for
process development; equally contribute
to ensuring the production of safe,
healthy, and safe for human
consumption. Note, in the corporation
was evaluated: the disinfection of

equipment, materials, personnel hygiene

in their outer clothing, gloves, and allows
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products are not easily contaminated,
which is why microbial growth is below

the parameters limits (M) (9-10, 26-27).

Failure high growth of aerobic

mesophilic  bacteria, thermotolerant
coliforms, fungi and yeast because the
plantain snack is a food product with low
humidity, which does not allow
excessive growth of microorganisms (9-

10, 28).
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In addition to the microbiological quality
evaluated for plantain snacks, other
control parameters are needed, such as
the quantification of toxic substances. In
a study in India the following
concentrations of acrylamide were
found: 24.8-1959.8 pg/kg for sweet
plantain chips, and 14.7-1690.5 pg/kg
for plantain chips (29). The results
revealed reasonable levels of acrylamide
in these foods, which indicated the
general risk of consumer exposure, due
to powerful neurotoxic effect of
acrylamide. Flores-Silva et al., 2015
(30) reported that gluten-free snacks
using plantain-chickpea and maize blend
may also be useful as an alternative to
reduce excess weight and obesity
problems in the general population and

celiac community. Thus, the shack of

plantain could provide beneficial health
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effects as they have fewer fat, high fiber
and low predicted glycemic index, than
those reported in similar commercial

snacks.

CONCLUSIONS

In none of the ten samples tested were
detected microorganisms indicators of
impaired quality, reflecting the safety
and quality of products made in
Corporation INVECA CA, note that the
production line is constantly sanitized
and products are immediately packaged,
in order that exposed the shortest
possible time outdoors and thus avoid
contamination thereof. Finally the
banana chips (Iselitas) are considered fit
for human consumption complying with
the requirements of microbiological

criteria set out in the Technical Standard

Health (NTS No. 071-
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MINSA/DIGESA-V-.01) for the group

and food subgroup to which it belongs.
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RESUMEN

El término violencia esta tan extendido que podria erroneamente afirmarse que es inherente
a la condicion humana; este enfoque es incompatible e incoherente si nos cefiimos a la
capacidad de razonamiento mas béasico. Si el problema se produce en nuestro nucleo
inmediato, hablamos de la violencia intrafamiliar. Para hacer frente a un tema amplio,
decidimos dividir nuestras experiencias en tres etapas: Momento |: Documentacion de
experiencias en la comunidad, Momento I1: Confrontacion en la practica y la aplicacion de
la justicia y la dialéctica, Momento I11: proyectos de politicas publicas. El objetivo de este
trabajo es revisar los conceptos generales de la violencia intrafamiliar y empezar a abordar

la sistematizacion de experiencias en la comunidad.

Palabras claves: Violencia, violencia intrafamiliar, violencia contra la mujer, nifios, nifias y

adolescentes.

INTRAFAMILY VIOLENCE I: GENERALITIES AND SYSTEMATIZATION OF
COMMUNITY EXPERIENCES

ABSTRACT

The term violence is so widespread that could mistakenly say that is inherent in the human
condition; this approach is inconsistent and incoherent if we stick to the most basic reasoning
ability. If the problem occurs in our immediate core, we talk about domestic violence. To
address a broad subject, we decided to split our experiences in three stages: Moment I:
Documentation of community experiences, Moment Il: Confrontation in practice and the
application of justice and dialectics, Moment Il1: public policy projects. The aim of this paper
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is to review the general concepts of domestic violence and start addressing the

systematization of experiences in the community.

Keywords: Violence, domestic violence, violence against women, children and adolescents.

INTRODUCCION

La violencia ha sido parte de diferentes
sociedades, familias e individuos desde el
principio de la historia de la humanidad
hasta nuestros dias. Garriga-Zucal y Noel
(1) sefalan que “la complejidad del
término y sus alcances requiere de un
recorrido teorico, a traves de sus distintas
acepciones, en el marco de la disciplina,
exhibiendo las debilidades y las fortalezas
de cada perspectiva”. La historia de los
griegos, romanos, aztecas, entre otros,
estuvo llena de agresion, suicidios,
homicidios, la lucha por el poder, por la
aprobacion familiar, convirti6 a sus
miembros en agresores y agredidos;

cuestion por la cual se ha hecho costumbre
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ver el maltrato en el entorno familiar. Los
gritos en una familia se han convertido en
algo “normal”, y a veces la violencia pasa
desapercibida porque no hay contacto
fisico, sin embargo queda un dafio mas
profundo mediante trastornos psicolégicos
y emocionales. Es tarea ardua tratar de
definir violencia y los alcances del mismo
son vastos. Martin en el afio 2000 (2)
sefiala que la violencia es un concepto
“polisémico, caracterizado por la
ambigledad y que puede definir tanto
acciones individuales como colectivas,
organizadas como espontaneas,
ritualizadas o rutinizadas, legales o

ilegales, intencionales o no intencionales”.

La violencia intrafamiliar puede definirse
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como el ejercicio de las violencias (fisicas,
psicoldgicas o ambas) por algin miembro
de la familia (padre, madre o hijos) en
contra de algun, varios o todos los
miembros del entorno familiar (3-5). No
obstante, se reconoce que existe como
problema desde relativamente hace poco
tiempo (1). Dentro de la sistematizacion
del problema definimos la violencia, desde
diferentes  Opticas: intrafamiliar, de
género, robos, homicidio, abortos
provocados, la drogadicciébn y como
vertice maximo de la violencia, las guerras
son sin duda la maxima expresion de ésta
(1); todo esto es el producto incuestionable
de la opresion ejercida sobre el individuo,
tal como nos dice Paulo Freire (6) en su
teoria del “opresor y el oprimido™, una
persona que es maltratada puede

convertirse en un maltratador. Segun datos
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de la UNICEF, se estima que en América
Latina al menos seis millones de nifios son
objeto de maltrato infantil. En Puerto Rico,
entre los afios 1977 y 1978 més del 50% de
las mujeres maltratadas murieron de
manera violenta en manos de sus maridos,
en Brasil 1980 murieron de esta forma 722
mujeres, en México se constato que el 61%
de mujeres duefias de casa eran golpeadas
(7-8). Aplicamos un esquema de trabajo
estructurado en tres momentos para
proponer un reglamento interno para el
consejo comunal Casco Central de El
Moralito, municipio Coldn, en materia de
violencia intrafamiliar en nifios, nifias y
adolescentes. El objetivo del presente
trabajo es desarrollar los conceptos basicos
de la violencia intrafamiliar y presentar la
fase inicial de la sistematizacion de las
experiencias comunitarias.
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MATERIALES Y METODOS

Tipo de estudio. El trabajo es descriptivo,
con enfoque cualitativo. En el momento |
de sistematizacion de las experiencias
comunitarias aplicamos la Investigacion

Accion Participativa (9).

Zona de estudio. EI municipio Alberto
Adriani del estado Mérida tiene un total de
683 km?, su capital es El Vigia. El
municipio posee como coordenadas
geograficas: 8°56'30"N y 71°29'40"0. Por
su parte, la poblacion de San Juan de
Lagunillas corresponde al municipio Sucre
del estado Meérida y posee 62.594
personas. Finalmente, el municipio Colon
se ubica a 09°14° Latitud Norte 71°41°
Longitud Oeste. Posee una superficie de
3.368 kmz, con una poblacion de 107.821
habitantes (10). El trabajo fue desarrollado
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en el centro penitenciario de San Juan de
Lagunillas, el parque La Guacamaya,
sector Las Playitas de El Vigia. También
se incluyeron: el sector Las Rurales de
Cafio Amarillo y el sector Casco Central,
El Moralito, ambos pertenecientes a la

parroquia El Moralito.

Poblacion y muestra. El Vigia posee una
poblacion estimada para el afio 2013 de
155. 843 habitantes. La comunidad Casco
Central El Moralito esta conformada por
un estimado de 110 familias, representada
por 1.200 habitantes, la mayoria se
dedican al comercio. Fue aplicado un
muestreo no probabilistico, intencional o
por conveniencia totalizando 50 personas
que accedieron voluntariamente a
responder las preguntas del cuestionario
piloto suministrado en el sector Las

Rurales, Cafio Amarillo y 110 personas en
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el sector Casco Central, EI Moralito, al

aplicar un segundo cuestionario definitivo.

Técnicas empleadas. Para el abordaje
comunitario decidimos utilizar
observacion directa, registro fotogréfico,
cuadernos de trabajos, conversatorios,
talleres, charlas a los integrantes de los
consejos comunales y publico asistente,
entrevistas informales y cuestionarios.
Con respecto al cuestionario piloto, fueron
elaboradas 8 preguntas abiertas y cerradas
(cuestionario  semiestructurado) y 20
preguntas en el caso del cuestionario
definitivo. Ambos estuvieron integrados
por la ficha de identificaciéon de las
familias y las preguntas respectivas. Para
la construccion de cada pregunta, se hizo
la correspondiente revision en la literatura
y se contd con la asesoria de un experto.

Dos revisores analizaron el documento de
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manera independiente, a fin de obtener un
consenso alrededor de la version final del

instrumento (validez de contenido) (11).

Aspectos éticos. El trabajo realizado en el
retén penitenciario de San Juan de
Lagunillas  necesit6  de  permisos
solicitados al coordinador de ésta
institucion. La participacion comunitaria
fue voluntaria y en concordancia con la

declaracion de Helsinki de la Asociacion

Médica Mundial (12).

Investigacion  accion  participativa.
Después de las wvisitas al centro
penitenciario de San Juan de Lagunillas,
parque La Guacamaya y el sector Las
Rurales de Cafio Amarillo; decidimos
seleccionar de forma definitiva el sector

Casco Central, El Moralito. Con la ayuda

de los integrantes de ésta comunidad

167



ACTA BIOCLINICA Volumen 8, N° 15, Enero/Junio 2018

Trabajo Original Depésito Legal: PP1201102ME3815
< R. Chirinos y col ISSN: 2244-8136
desarrollamos el esquema de trabajo de la comunidad Casco Central, El
(Tabla 1), con el objetivo de realizar un Moralito, y para la aplicacion del
diagndstico de los principales problemas cuestionario definitivo.

Tabla I. Esquema de trabajo propuesto para la Investigacion Accion Participativa en la comunidad Casco Central, EI Moralito,
municipio Coldn, estado Zulia.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS: Identificar el conocimiento acerca del término justicia, diagnosticar las problematicas
socio juridicas existentes en la comunidad Sector Casco Central, El Moralito, del municipio Col6n del estado Zulia,
aplicando lainvestigacién accién participativa para asi determinar el problema de mayor relevancia.

OBJETIVOS ESTRATEGIAS ACTIVIDADES RECURSOS RESPONSABLES
ESPECIFICOS Y TIEMPO
. Insercion . Recorrido inicial de la | Humanos:
comunitaria comunidad. v' Estudiantes
. Asamblea de | e Presentacion ante el
ciudadanos para Consejo Comunal de El | Materiales:
Realizar conocer a las Moralito (Sector Casco | ¥ Cuadernos
diagndstico personas de la Central) v’ Lapices
comunitario comunidad. e  Solicitar a los voceros
. Instrumento  de del Consejo Comunal
diagnostico una asamblea
comunitaria en el Estudiantes  del
sector. PFG Estudios
. Aplicacion del J’un'dicos Secciéon
cuestionario piloto. Unica Fin  de
Humanos: Semana
. Instrumento v' Estudiantes
. f:lféfef”d'co * Mesas de trabajo. Facilitador Abril 2010 a julio
Promover talleres « Seleccién de la muestra Materiales: de 2010
de capacitacion v' Formato de
e Aplicacion del cuestionario cugs_nonanos
definitivo. v Lapices
v" Papel bond
v" Marcadores
Audiovisuales:
v" VideoBim
Computador
Tabular datos | e Andlisis del | o Tabulacién de Humanos:
recolectados con cuestionario resultados e Estudiantes
la aplicacion del Materiales:
cuestionario y asi | e Arbol del problema . Asamblea de | e Video Bean
determinar la Ciudadanos para | e Portatiles
problematica  de determinar las | oHojas
mayor relevancia. problematicas mas | o Lapiz
relevantes e Encuestas
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RESULTADOS Y DISCUSION

Seleccion de la comunidad. La
sistematizacion de experiencias constituye
una de las herramientas mas importantes
del trabajo comunitario, debido a que
permite la  reconstruccion de las
experiencias vividas en campo, de manera
cronolégica y ordenada, para la facil
comprension de las dinamicas sociales,
ademas ayuda a que los ciudadanos se
empoderen de sus realidades. Visitamos el
centro penitenciario de San Juan de
Lagunillas en junio de 2008, con
representantes del Ministerio Publico,
funcionarios de la Guardia Nacional
Bolivariana y los facilitadores de la
Universidad Bolivariana de Venezuela,
para palpar de cerca las realidades del
centro penitenciario, con mas de 974
privados de libertad, incluyendo 89
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mujeres. Posteriormente, en una jornada
ambientalista, Ilevada a cabo en el sector
Las Playitas, especificamente en el parque
La Guacamaya, de El Vigia procedimos al
rescate ecoldgico, debido al avanzado
estado de deterioro del mismo. Para éstas
actividades contamos con el apoyo del
comisario Juan Romero del Colegio de
Policias de Venezuela, del equipo de
médicos y enfermeros integrales del
Hospital 1l ElI Vigia, medios de
comunicacion, asi como la comunidad en

general.

Por  consenso,  seleccionamos la
comunidad de Cafio Amarillo vy
empleamos como primera aproximacion
las técnicas de observacion directa y el
registro fotografico. Posteriormente hubo

una entrevista con la ciudadana Belkys

Araque del Consejo Comunal “Las
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Rurales”, la cual nos inform6 que en el
sector existian 7 consejos comunales y que
durante la vaguada de afio 2005 hubo
mucha documentacion histérica que se
perdid, ademéas, nos manifestd el temor
que existe cada vez que las lluvias
aparecen. Elaboramos un plan de
actividades en la comunidad y se acordo
aplicar un cuestionario piloto con la
finalidad de conocer la realidad social de
sus habitantes. El instrumento aplicado
permitid diagnosticar ¢cudles son los
problemas que afectan a la comunidad de
Cafio Amarillo Sector Las Rurales? entre
los principales destacan: drogadiccion
(16%), violencia hacia la mujer (14%),
violencia  infantil  (10%), ventas
clandestinas de licor (6%). De igual forma
se presentaron problemas ambientales, la

falta de viviendas, asfaltado, alumbrado

Recibido: 6/8/2017
Aceptado: 10/9/2017

Volumen 8, N° 15, Enero/Junio 2018
Deposito Legal: PP1201102ME3815
ISSN: 2244-8136

eléctrico y red de aguas negras y blancas.
Se evidencié que la principal causa de los
problemas de la comunidad lo constituyen
los problemas econémicos (40%) y que los
habitantes del sector estiman que la
solucibn a sus problemas recae
principalmente en el Estado (50%) y
ninguno de las personas perciben en la
universidad una posible fuente de solucion
a sus problemas. Durante la presentacion a
la comunidad de los resultados del
cuestionario piloto, se contd con la
participacion del abogado Humberto
Villalobos y de la abogada Elibeth Garcia,
quienes  conjuntamente  con los

investigadores respondieron las preguntas

de los asistentes a ésta actividad.

La mayoria de las necesidades
comunitarias residian en problemas

materiales, debido a las inundaciones. Las
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estructuras de las viviendas que se
encuentran a los alrededores de las
quebradas representan una amenaza
latente para la vida de sus habitantes,
debido a que la quebrada de Cafio
Amarillo pudiese arrastrar las casas. Los
investigadores tratamos de canalizar frente
a las instituciones del Estado, los
proyectos que les permitiesen a los
pobladores del sector mejorar su calidad
de vida, pero, la aprobacion y ejecucion de
los mismos no estaban en nuestras manos,
es por ello que fue necesario reorientar el
proyecto comunitario. A todo esto, le
sumamos la intolerancia que se evidencia
en los conflictos entre vecinos por la
diversidad ideoldgica y la violencia de
cada uno de los hogares; aspectos que
fueron brindados por la comunidad

mediante  las  entrevistas y los
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conversatorios.  Decidimos  continuar
nuestra investigacion en el sector Casco
Central, EI Moralito, municipio Colon.
Almenares-Aleaga, Louro-Bernal y Ortiz-
GOmez (13) emplearon técnicas similares
a las aplicadas por nosotros para el
abordaje de la violencia intrafamiliar.
Estos autores en un estudio descriptivo
realizado en el policlinico “Doctor Manuel
Fajardo Rivero” del municipio Playa,
ubicado en la Ciudad de La Habana, Cuba
centralizado en los trastornos psiquiatricos
de las personas, tomando en consideracion
el género, grupo y edad de las victimas. La
informacion fue recopilada mediante un
cuestionario elaborado para identificar a la
familia con violencia y su dinamica
familiar. Una de cada diez familias
presento violencia intrafamiliar, se destaca
ademas que las mujeres son las principales
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victimas de violencia psicoldgica y por su
rol de madre se constituy6 en el agresor
mas frecuente en la familia en donde los
nifios y adolescentes son sus principales

victimas.

Sistematizacion de la Experiencias
sector Casco Central, ElI Moralito: Con
la finalidad de realizar el analisis social de
la justicia, se aplico un cuestionario en la
comunidad para determinar el
conocimiento sobre el derecho, justicia y
la justicia social, el cual arrojo que la
mayoria asociaba el término justicia con la
justicia ordinaria, mientras otros no tenian
conocimiento del término justicia social,
lo que brindd la oportunidad para
establecer la diferencia entre ambos
términos, explicando que la justicia social
es la igualdad de condiciones para todos

los ciudadanos, sin discriminacion alguna.
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En esta fase se comenz6 el proceso de
investigacion e insercion en la comunidad
El Moralito, a través de charlas vy
conversatorios, en los cuales pudimos
destacar que la justicia es el recto proceder
de las leyes vigentes, consistente en la
igualdad de todos los miembros de una
nacion. De igual manera, resulta necesario
vincular la dindmica social de la
comunidad, con un sentido amplio de la
justicia y la normativa juridica, es decir, el
derecho permite al ciudadano conducirse
conforme al ordenamiento juridico
venezolano y asi, poder lograr una justicia
y el bien comun. Recordemos que el ser
humano desde su esencia es un ser social,
es decir, que necesita de otros seres
humanos para vivir y de esa relacion
depende su desarrollo psiquico, fisico y
emocional, pudiéndose considerar esto
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como una necesidad béasica. Sin embargo
dicha convivencia no seria exitosa sin la
practica de la justicia social y todo un
conjunto de normas que sefialen “lo que
debe” y “no debe ser” para controlar el
comportamiento del hombre en funcion

del bienestar colectivo y el respeto hacia

Volumen 8, N° 15, Enero/Junio 2018
Deposito Legal: PP1201102ME3815
ISSN: 2244-8136

sus semejantes. En resumen, durante el
analisis social de la justicia, se determind
la problemaética en ésta ultima comunidad,
expresamos a continuacion las fortalezas,
oportunidades, debilidades y amenazas
observadas (matriz F.O.D.A) resumidas

en la Tabla Il

Tabla Il. Matriz FODA: Fortalezas, oportunidades, debilidades y amenazas observadas en el sector
Casco Central, EI Moralito, municipio Coldn, estado Zulia.

Fortalezas
Existe un consejo
comunal bien
estructurado.

desde etapa
inicial hasta
universitaria.

Predomina la
ganaderia y
siembra de
platanos.
Disponibilidad de
areas deportivas.

cercano.

Participacion

estudiantes

universitarios en

las actividades
comunitarias.
Existencia de
ambulatorio.
Cuenta con
escuela, liceo y
universidad.

Oportunidades
Brinda educacion

Centro asistencial

activa desde los

Debilidades Amenazas
Ventas de licor en Venta de licores
el casco de la de forma legal y

comunidad. clandestina en el
casco de la
comunidad.
Poco patrullaje Violencia
policial. intrafamiliar.
Hacinamiento. Inseguridad.
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La mayoria de la poblacién esta
desinformada sobre el significado de lo
que significa justicia social, representado
un 90% ; mientras que un 10% manifestd
poseer conocimientos; sin embargo es
importante que la poblacion en general
reciba informacion sobre esta tematica, lo
cual les ayudara con sus deberes y
derechos ciudadanos. Segun lo sefialado
en el, panel inferior, el 80% de los
participantes no ha recibido orientacion
sobre el derecho y la justicia social, sélo
un 20% lo ha recibido, lo que implico
llevar a la comunidad jornadas de
informacion sobre los derechos y la
justicia social, donde la poblacion se
mantenga informada y conocer donde
acudir en caso de verse involucrado en

algun problema que amerite reclamar

justicia. Los mas afectados fueron los
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nifios, nifias y adolescentes un 54,55%, es
decir, que son los que se presume estan
siendo victima del maltrato infantil;
mientras que un 27,27% manifesto que son
las mujeres quienes viven problemas de
violencia en su hogares. Estos datos estan
en concordancia con lo expuesto por otros
autores (14-15). En atencion a la
problematica expuesta decidimos dar a
conocer a la comunidad del Casco Central
de El Moralito, la Ley Organica sobre el
derecho a las mujeres a una vida libre de
violencia (16). Con la colaboracion de la
facilitadora Zaida Davila, Fiscal de la
fiscalia 17° con materia en violencia a la

mujer.

CONCLUSIONES

Tanto en las comunidad del sector Las

Rurales de Cafio Amarillo y Casco
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Central, El Moralito ubicadas en el

municipio  Colén, los  principales
problemas diagnosticados corresponden a
la violencia intrafamiliar, destacando lo
relacionado a nifios, nifias y adolescentes,
asi como el desconocimiento de los
términos derecho, justicia y justicia social.
Seleccionamos la comunidad Casco
Central de EI Moralito para continuar con

nuestra sistematizacion de experiencias

comunitarias.
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DEFECTOS EN LA TRABECULACION DEL ESPACIO SUBARACNOIDEO
ESPINAL Y SU IMPORTANCIA CLINICO-QUIRURGICAEN LA
SIRINGOMIELIA

Roberto Matos?, Leonardo Casanova?, José Sanchez!, Victor Castellano*

1. Servicio de Neurocirugia “Dr. Gerardo Caycedo”, Hospital Central
Universitario Antonio Maria Pineda y Hospital Universitario Pediatrico
Agustin Zubillaga. Barquisimeto. Edo. Lara. Venezuela.
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Barquisimeto, Edo Lara. Venezuela. Telf. +58 (0412)5496833 Cod. Postal: 3001

E-mail: roberto omer@hotmail.com

RESUMEN

La siringomielia se manifiesta como una coleccion intramedular de fluidos, formando
una cavidad que ejerce compresion y traccion del tejido neural de manera centrifuga,
evolucionando hacia el deterioro sensoromotriz del paciente, y estando asociada a
diferentes etiologias cuyo punto en comdn involucra la alteracién persistente de la
dinamica de circulacion del LCR segun postulados clasicos. Entre ellas estan los
quistes y telarafias aracnoideas espinales, infrecuentes como trastornos aislados, mas
alin como proceso conjunto. Se presenta caso ilustrativo de paciente femenino de 48
afios de edad portadora de siringomielia asociada a quiste aracnoideo espinal intradural
y telarafias aracnoideas caudales y proximales a la lesion, con excelente evolucion post

drenaje y exéresis de bandas y quiste. Siendo infrecuentes, los quistes y las telarafias
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aracnoideas espinales son posibilidades diagnésticas en los casos de mielopatias
clinicas cuya evaluacion revela la presencia de siringomielias no sindrémicas, y dada
la buena evolucién postquirargica que suelen presentar, es imperativo el descartar la
presencia de estas entidades, mediante revision detallada de los estudios de imagen,
con la posible presencia del recientemente descrito “signo del escalpelo”, ya que su
resolucion puede ayudar enormemente en el prondstico del paciente e incluso permitir
la resolucion casi total de la siringomielia. Los postulados antiguos de la formacion de
estas cavidades han sido modificados gracias a la aparicion de la teoria de presion
pulsatil intramedular, la cual se revisa y se plantea asociar la importancia de los
bloqueos distales de presion, en la formacién y perpetuacion de las cavidades

siringomiélicas por efecto Venturi.

PALABRAS CLAVE: Siringomielia, teoria de presion de pulso intramedular, quiste

aracnoideo espinal, telarafia aracnoidea, signo del escalpelo.

SPINAL SUBARACHNOID SPACE TRABECULATION DEFECTS AND
THEIR CLINICAL-SURGICAL IMPORTANCE IN SYRINGOMIELIA

ABSTRACT

Syringomyelia, manifests as an intradural fluid collection, forming a cavity that
compresses and elongates the neural tissue in a centrifuge manner evolving towards
sensitive-motor impairment of the patient, associated to different etiologies whose
common point involves the persistent alteration of the circulation dynamics of CSF
according to classic postulates. Among them are spinal arachnoid cysts and webs,
infrequent as isolated disorders, even more as a joint process. We present an illustrative

case of a 48 years old feminine patient, with syringomielia associated to a spinal
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intradural arachnoid cyst, with an arachnoid web proximal and caudal to the said lesion,
with an excellent evolution after drainage and exeresis of the cyst and webs. Being
infrequent, spinal arachnoid cysts arachnoid webs are a diagnostic possibility in cases
of clinical myelopathy whose evaluation reveals the presence and of nonsyndromic
syringomyelia, and given the good postoperative evolution they usually present, is
imperative to rule them out by means of a detailed review of the image studies with the
possible presence of the recently described “scalpel sign”, because their resolution can
greatly help the patient’s outcome and prognosis and even achieve an almost total
resolution of the syringomyelia. The former postulates on the formation of these
cavities have been modified thanks to the appearance of the intramedullary pulse
pressure theory, which is reviewed and we suggest associating the distal pressure

blocks importance on the formation and perpetuation of the syrinx by Venturi effect.

KEY WORD: Syringomyelia, intramedullary pulse pressure theory, spinal arachnoid

cyst, arachnoid web, scalpel sign.

INTRODUCCION paciente, asociada a diferentes

etiologias cuyo punto en comdn

La siringomielia, como entidad
patologica, se manifiesta como una
coleccion intramedular de fluidos que
forma wuna cavidad generalmente
establecida como dilatacion  del
conducto ependimario, que evoluciona

hacia el deterioro sensoromotriz del

Recibido: 14/09/2017
Aceptado: 2/11/2017

involucra la alteracion persistente de la
dinamica de circulacién del liquido
cefalorraquideo (LCR).(1-4). Como
uno de estos factores causales puede
encontrarse la presencia de quistes y
aracnoideas

telarafias espinales,

infrecuentes como trastornos aislados,
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mas alln como proceso conjunto, cuyo
asentamiento habitual, cuando se
presentan, se ubica en la columna
dorsal en la zona media y con menor
frecuencia en regién cervical asi como
también son mAas comunes en
localizacion posterior que anterior,
manifestando clinica compatible con
mielopatias incipientes de evolucion
cronica y progresiva.(5,6)

Estos trastornos son originados por
multiplicidad de procesos como
alteraciones congénitas, traumatismos,
infecciones, cicatrices quirdrgicas,
neoplasias y aracnoiditis difusas,
siendo los idiopaticos poco comunes y
de dificil estudio, tanto por su rareza
como por el subregistro que existe de
las mismas; siendo notables los
esfuerzos por establecer sus causas,
enfocados en la capacidad de secuestro
de fluidos, como las teorias de los
diverticulos  aracnoideos o la
estrangulacion de vellosidades y/o
prolongaciones aracnoideas hacia el

tejido neural o en su periferia, que
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condicionan un aumento no controlado
del flujo y presion del LCR que puede
ser atrapado en cavidades aracnoideas
que progresan hacia aumento de
volumen, constituyendo obstaculos a la
circulacién y transmitiendo presiones
hacia el conducto central de la médula,
favoreciendo su dilatacion. (3,6-8).
Estos planteamientos pueden explicar
no solo la formacion de los quistes y las
bandas; sino que también, su expansion
y subsecuente bloqueo se corresponde
fisiopatologicamente con los diferentes
propuestos de origen de las
siringomielias  puras,  permitiendo
conectar ambas entidades en un solo
contexto morfofisiopatoldgico,
justificando sus expresiones clinicas.
Dentro de dicho contexto, se pueden
manifestar como patologia conjunta,
donde la clinica se caracteriza por
sintomas sugestivos de enfermedad
mielopatica cuyo nivel varia segun los
segmentos  afectados, incluyendo
signos y sintomas que engloban

trastornos  sensitivos, debilidad vy
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paresias, alteraciones de la marcha e
incluso trastornos esfinterianos, en
especial, incontinencia urinaria; sin
embargo, sobre todo en niveles
cervicales, puede que la cefalea sea el
sintoma predominante, asi como el
curso suele mantenerse de forma
cronica y mantenerse subclinica hasta
que el individuo nota los cambios
progresivamente, casi siempre
orientados hacia la evolucion cronica e
incapacitante. (1,2,4-6,9,10)

PRESENTACION DE CASO
CLINICO

Previo consentimiento informado, vy
autorizacion por parte de la paciente
para el uso de sus datos clinicos, se
presenta el caso de paciente femenino
de 48 afios de edad, sin antecedentes
neoplasicos, quirdrgicos, traumaticos o
infecciosos que puedan afectar el
neuroeje o el raquis, quien consulta con
6 afios de evolucion de disminucién
progresiva de fuerza muscular en

miembros inferiores, a predominio
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izquierdo, trastornos de la marcha,
hipoestesia con nivel sensitivo T4 vy
disociacién termoalgésica, presentando
al examen fisico cambios tréficos
musculares en ambos miembros
inferiores, con fuerza muscular en
miembro inferior izquierdo de 3/5y en
miembro inferior derecho de 4/5,
percibiendo estimulos sensitivos con
nivel sensitivo T4, no logrando
discriminar los estimulos térmicos,
manteniendo la nociocepcion y el tacto
protopatico pero con detrimento del
epicritico, con reflejos osteotendinosos
exaltados en miembros inferiores (+3
ambos rotulianos y +4 ambos aquileos
con clonus agotable) y limitacion
importante para la marcha. El estudio
de imagen por resonancia magnética
Figura 1 revela la presencia de una
imagen  hipointensa en T1 e
hiperintensa en T2 manteniendose
isointensa al LCR, con presencia de
imagenes que semejan tabiques que
constituyen varios compartimientos,

sugestiva de quiste espinal
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multiloculado y tabicado, dorsal, con
componente mayor izquierdo, T5-T6,
asociado a imagen que conserva la
misma relacién de intensidad que la ya
descrita, intraxial, como dilatacién
intramedular, sugestiva de

siringomielia de C7 a T4, en ausencia
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de alteracion importante
occipitocervical o distal desde el punto
de vista morfoldgico y estructural que
pudiera ser sugestiva de etiologia
relacion

alguna  ni patoldgica

sindrémica o especifica de algun tipo.

Figura 1. Imagen por resonancia magnética ponderada en T2 de paciente femenino de 48 afios de

edad portadora de quiste aracnoideo intradural y telarafias aracnoideas con siringomielia

asociada. (A) Corte sagital, donde se aprecia la presencia de la presencia de una cavidad

siringomiélica C7-T4 con imagen quistica isointensa a LCR, dorsal al cordén medular, originando

compresion, con cambios de intensidad sugestivos de estructura difusa caudal al quiste. (B) Corte

axial donde se evidencia que la imagen quistica presenta mayor componente con lateralidad

izquierda con aparentes adherencias aracnoideas entre el cordon y el estuche dural a nivel dorsal

gue origina compartimentizacion del quiste.
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Fue llevada a mesa operatoria para
laminectomia descompresiva T5- T6
con durotomia medial lineal para
drenaje y exéresis del mismo, donde se
evidencio la presencia de una dilatacion
quistica  aracnoidea de  aspecto
encapsulado, la cual se mostr6
intradural, tabicada, con membranas
gruesas nacaradas Figura 2 y contenido
fluido claro con aspecto de LCR, las
cuales fueron resecadas con técnica

microquirdrgica para exponer y liberar
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el cordon medular tras drenaje del
contenido liquido del quiste, asociada
ademas a bandas de aracnoides,
gruesas, que comprimen el dorso del
cordon, proximales y distales al quiste,
las cuelas fueron  seccionadas,
liberando la médula espinal. El
resultado del estudio histopatol6gico
demostré la presencia de células
meningoteliales en ausencia de células
nerviosas, ganglionares o de aspecto

neoplasico.

Figura 2. Imagen intraoperatoria post laminectomia T5-T6 y durotomia medial, donde se

evidencia presencia de membranas gruesas y nacaradas con quiste inferior y telarafia aracnoidea

firme proximal y caudal al mismo, con adherencias al cordon medular.
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La posterior evolucion clinica fue
satisfactoria, dada por mejoria de la
fuerza muscular en miembro inferior
izquierdo la cual en el postoperatorio
inmediato se ubic6 a 4/5 en la
evaluacion, mejorando la capacidad de
marcha, la sensibilidad y logrando
buena satisfaccion en general por parte

de la paciente en cuestion.

DISCUSION

Quistes, telarafias aracnoideas Yy
siringomielia: su genesis y patogenia
como misterio de probable vertiente
comun. Los quistes aracnoideos
espinales representan apenas el 1% de
las lesiones ocupantes de espacio
espinales, por lo que son considerados
relativamente raros como entidades
Gnicas que constituyen una causa poco
frecuente de compresion medular y/o
radicular, siendo considerados como
diverticulos del saco dural, de la vaina
radicular, o de la aracnoides, lo que a su
vez presenta importancia respecto a su

proceso de formacion y
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localizacion.(5,9,10) Dada la variada
forma de aparicién de estas lesiones,
diversos autores han abordado su
estudio para elaborar una clasificacion,
como la de Nabors y colaboradores
quienes la establecieron dividiéndolos
en extradurales e intradurales, sin 'y con
presencia de tejido neural,
considerando como tipo | a los quistes
extradurales sin fibras de raiz nerviosa,
subdividiendolos en, 1A: quistes
aracnoideos extradurales, IB:
meningoceles sacros. En este sentido,
se consideran como quistes tipo Il a los
quistes extradurales con fibras de raiz
nerviosa y tipo Il a los quistes
espinales intradurales, los cuales se
presentan con mayor frecuencia dentro
de esta clasificacion, no existiendo una
adecuada estadistica fidedigna que
permita establecer relaciones entre la
existencia de estas lesiones y las
asociadas 0
(1,9-11). Las

siringomielias pueden manifestarse

siringomielias

concomitantes

como cavitaciones presentes por
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dilatacion del conducto central de la
médula o por cavitaciones de novo
intraparenquimatosas con o sin relacion
con el conducto central, asociadas a
multiplicidad de etiologias, por lo
general de indole sindrémico (como en
el Chiari tipo 1), infeccioso o tumoral
que generan disrupcion de la dinamica
del LCR como el principal postulado
fisiopatologico de su perpetuacion, la
cual tiende a la expansion lenta y

progresiva en el tiempo.(1,3,12)

Son clasificadas como siringomielias
comunicantes del conducto central,
siringomielias no comunicantes del
conducto central, siringomielias no
comunicantes extracanaliculares, vy
algunos autores han introducido las
cavitaciones atroficas y las cavitaciones
neoplasicas dentro de la clasificacion,
debido a su connotacion clinica y
fisiopatologica (1,13). No obstante, su
formacidn y perpetuacién siguen siendo
un dilema cientifico, a falta de teorias

capaces de unificar los principios que
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las forman en las diferentes variedades,
hecho que también aplica para los
quistes aracnoideos y las bandas
aracnoideas. Tanto para una entidad,
como la otras, igual que para su
presentacién conjunta, la compresion
de los espacios de circulacion del LCR,
asi como la alteracion de la dinamica de
la misma, causa y/o consecuencia a la
vez, son las principales teorias que se
manejan, asi como su asociacion a
cualquier  antecedente traumatico,
tumoral, infeccioso o quirdrgico que
pueda establecer efecto a nivel de las
zonas donde se generen, siendo los
casos llamados “idiopaticos” cada vez
mas estudiados como casos de indole
congénito 0 genético-familiar
(1,3,5,12). En relacion a los quistes
aracnoideos, la tendencia actual
respecto a su causa congenita se enfoca
en las alteraciones de la distribucion de
las trabéculas del espacio aracnoideo
(como la dilatacion del septum
posticum, ubicado a nivel medial y

posterior, que divide en
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compartimientos la porcién posterior
del espacio suabaracnoideo espinal, que
puede explicar que la mayoria de los
casos intradurales sean posteriores,
pero no asi los anteriores); haciendo
énfasis en que la degeneracién de las
células que las originan, condiciona la
formacion de tejido cicatrical que
conlleva a la creacion de redes y bandas
aracnoideas, tabicaciones aberrantes o
estructuras que pueden constituir una
cavidad quistica subaracnoidea, que
puede dilatarse en el tiempo, hecho que
explica la formacion de los quistes
intradurales. Sin embargo, los quistes
extradurales probablemente obedecen
mas bien a defectos del saco dural, que
permiten que el flujo del LCR cause la
herniacion de tejido aracnoideo y asi, la
formacion de la lesion extradural
(1,3,5,14) En este sentido, la presencia
de bandas de tejido aracnoideo a nivel
del SNC, es bien conocida, en el
contexto de antecedentes traumaticos,
infecciosos O quirdrgicos; pero es la

cada vez mas clara evidencia de la
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presencia de alteraciones congénitas
como las ya discutidas, relacionadas
con la formacion de las trabéculas
aracnoideas, la luz reciente que ha sido
arrojada sobre la oscuridad previa de las
siringomielias idiopaticas,
identificando las llamadas redes o
telarafas aracnoideas (las cuales alteran
la dinamica de circulacién del LCR por
si  solas al obliterar espacios
subaracnoideos, constituirse como
obstaculos primarios, u originar
deformaciones discretas  por
compresion del corddn que condicionen
cambios de presion y/o flujo dindmico
en general), que han sido planteadas
como causas factibles de la formacion
de syrinx desde la década de los 90, por
su capacidad de afectar la circulacion
del LCR, atribuyéndoseles un origen
similar al de los quistes aracnoideos, de
los cuales ha llegado a plantearse
pueden ser una estructura derivada tras
su regresion; asi como también se
considera que pueden establecerse en el

contexto de procesos irritativos locales
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que generen aracnoiditis en la zona
afectada. (14-16) Un sustento para la
teoria del origen congénito-familiar y
de las alteraciones genéticas como
factores causales y/o predisponentes, es
el reporte de sindromes familiares
asociados a quistes aracnoidales
espinales  maltiples, como la
Enfermedad de Milroy y la Distiquiasis
congenita, asi como también, su
asociaciéon con nevus pigmentados
congeénitos, diastematomielia,
esclerosis mdaltiple, sindrome de
Marfan, defectos del tubo Neural,
disrafia espinal y, por supuesto, las
siringomielias (9). La expansion de los
quistes puede deberse a diferentes
mecanismos como la secrecion activa
por la monocapa meningotelial, un
gradiente osmdtico entre el espacio
subaracnoideo y el quiste, la dinamica
pulsatil del LCR y un mecanismo
valvular unidireccional. No obstante, la
secrecion activa nunca pudo ser
demostrada y la mayoria de los trabajos

publicados sostienen la hipotesis del
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mecanismo valvular, a pesar que la
transmision pulsatil de gradientes de
presion y/o fuerzas hidrostaticas ha ido
ganando terreno cada vez mas en el
estudio de estos trastornos, como
especialmente ha sido asi en los
trabajos recientes sobre la patogénesis
de la siringomielia.(3,10,14). El estudio
reciente de esta fisiopatologia ha traido
varios nuevos topicos a la luz, buscando
la unificacion de un postulado que
permita explicar las diferentes formas
de estas entidades haciendo énfasis en
la génesis y perpetuacion de los syrinx.
Grietz cuestiond los postulados clasicos
de Gardner (transmisién de presion
pulsatil del LCR como “martillo de
agua” entre el IV ventriculo y el
conducto central via el dbex por
obstruccién del foramen de Magendie),
Oldfield (efecto piston sobre el espacio
subaracnoideo espinal por la oscilacién
tonsilar que ocurre en la unién
craneocervical durante la sistole
cardiaca, que actla sobre la superficie

de la médula y empuja LCR a través del
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espacio perivascular e intersticial hacia
la cavidad), y Williams (presion
diferencial entre el espacio espinal e
intracraneal por efecto valvular en el
foramen magno, a causa de las
estructuras  descendidas en la
malformacién de Chiari), criticando la
teoria de que el aumento de la presion
hidrostatica del LCR en el espacio
subaracnoideo (mas importante para los
postulados de Oldfield y Williams)
propulsara el liquido hacia la syrinx, ya
que dicha presion podria, de hecho,
comprimir la cavidad. (3,15-19). En un
sentido distinto a dicha premisa,
desarrollé como hipotesis el concepto
de presion pulsatil intramedular donde
se considera que la falta de transmision
de la presion sistélica al LCR distal por
un bloqueo determinado figura 3, causa
la distension del corddn a traves de un
gradiente de presion diferencial
transmedular centrifuga originando la
fuerza de distencion basada en un
incremento (real o relativo) de la

presiébn de pulso medular (por el

Recibido: 14/09/2017
Aceptado: 2/11/2017

ACTA BIOCLINICA

Volumen 8, N° 15, Enero/Junio 2018

Deposito Legal: PP1201102ME3815

ISSN: 2244-8136

bloqueo de transmision al LCR distal y
dos mecanismos distintos; transmision
y reflexién) en comparacién con el
espacio subaracnoideo, produciendo la
cavitacion subsecuente en
obstrucciones completas; mientras que
en obstrucciones parciales, por los
cambios de presion mencionados y el
aumento de velocidad del flujo ante la
obstruccion incompleta (segin el
teorema de Bernoulli, que establece que
un flujo aumenta su velocidad,
simultaneamente con una disminucion
en la presidn), condicionan un efecto de
succion paraddjico por el jet de flujo del
LCR, el cual es arrastrado desde los
espacios que lo contienen segin la
direccion del flujo, originando un
gradiente de presion transmedular
centrifugo que produce distencién del
cordon lo que a su vez genera la
cavitacion medular, fendmeno
conocido como “efecto Venturi” figura
4 o “efecto de succion”. El

cumplimiento de esta teoria (que sigue

las leyes de Newton y la mecanica de
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fluidos) significaria que el liquido de la extracelular del tejido circundante y no
cavidad seria extraido del espacio del LCR (3,17)

TEORIA DE LA PRESION PULSATIL TRANSMEDULAR
Fuerzas en Equilibrio Estuche Dural

' Cambio de presion
' \kxbaracnmdea distal
. GESPRo

Syrinx e B
til Medular
' Desequilibrio de las

/
‘ \.\!ucrzas U

ESPACIO ARACNOIDEO ESPACIO ARACNOIDEO
PROXIMAL A OBSTRUCCION DISTAL A OBSTRUCCION

Completa - Parcial
Fija - Intermitente

Cordén Medular

Obstruccion

FLUJO PULSATIL DE LCR

Figura 3. Representacion grafica de los postulados principales de la teoria de la presion pulsatil
transmedular, aplicable para cualquier mecanismo patogénico capaz de generar cavidades
siringomiélicas cumpliendo las leyes de la mecénica de fluidos y las leyes de Newton. En el espacio
aracnoideo proximal a una obstruccién de cualquier causa, parcial, total, fija o intermitente, existe
equilibrio de las fuerzas y presiones en las que la presion sistélica de las arterias intracraneales
extracerebrales se transmite al LCR originando un efecto semejante al llamado “martillo de
agua”; una onda de presion de pulso de LCR, que se transmite longitudinalmente a lo largo del
espacio subaracnoideo y a su vez ejerce fuerza centripeta sobre el cordén medular; los capilares
medulares presentan también fuerza de presién pulsatil debido a la onda sistélica que se transmite
a lo largo de toda su estructura de forma longitudinal y a su vez, ejerciendo presion centrifuga en
sentido opuesto a la del LCR, manteniendo el equilibrio y evitando el colapso del cordén. En el
espacio distal a la obstruccion, se mantiene la transmisién pulsatil de presion en el cordén, pero se
altera la distribucion de presiones en el LCR, lo que se traduce en pérdida del equilibrio de fuerzas
y ocasiona un gradiente de presién centrifugo transmedular que distiende el cordén y desplaza el
liquido extracelular del lecho capilar hacia el tejido, originando la cavitacion en la zona
comprometida.

190
Recibido: 14/09/2017
Aceptado: 2/11/2017



ACTA BIOCLINICA Volumen 8, N° 15, Enero/Junio 2018

Articulo Original Deposito Legal: PP1201102ME3815
Matos y col ISSN: 2244-8136
Baja velocidad -y ismo o erecTo venTURI ¢ Baja velocidad
Be i o
\As“aaja presion / > . .
m_;_/ /Al..' > - >
Cordén Medular Syrinx Succion

.
Presiop Puls§til Medular Paraddjica

Obstruccion
FLUJO PULSATIL DE LCR Parcial
ESPACIO ARACNOIDEO 5 ESPACIO ARACNOIDEO A
PROXIMAL A OBSTRUCCION DISTAL A OBSTRUCCION

MECANISMO DE TRANSMISION DE PRESION
Estuche Dural
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Figura 4. Mecanismos asociados a la teoria de presién pulsatil transmedular. (A) Efecto Venturi.
El aumento de la velocidad del jet de flujo de LCR ante una obstruccion parcial y su consecuente
caida de presion en ese lugar, originan un efecto de succion paraddéjico sobre el tejido neural,
causando la distension del tejido inmediatamente caudal a la obstruccion. El postulado teérico
implica que existiria equilibrio mas distal, no obstante los autores plantean segun lo demostrado
por Queckensted que el déficit de presion no se estabiliza y en cambio constituye un perpetuador
de la cavitacion basandose en el modelo de presidn transmedular. (B) Transmision de presion. En
obstrucciones completas, la presion del espacio subaracnoideo proximal no se transmite al espacio
distal, en cambio, parte de la presion se transmite al cordon, incrementando la presion medular la
cual al llegar al espacio aracnoideo distal agrava el gradiente de presion transmedular originado
y causa la cavitacion distal. (C) Relexion de la presion. Explica la causa de las siringomielias
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proximales a la obstruccién; en este modelo, la onda de choque que no se transmite al estuche,

“rebota” en la obstruccién y origina un vector en contrasentido que se transmite a la médula

espinal pero en direccion opuesta, aumentando de igual forma la presion intramedular, y al chocar

el vector intramedular con la nueva fuerza en juego, ocasionan el gradiente transmedular que

distiende el cordon, proximal a la obstruccion. Todos los postulados plantean que la cavitacién se

extiende por la continuacion longitudinal de la onda intramedular que empuja hacia caudal la

cavitacion.

Estos planteamientos derivan en la
llamada “teoria de la presion de pulsatil
intramedular”, y fueron revisados por
Heiss y colaboradores en estudios
prospectivos separados, donde
evidenciaron que un  bloqueo
subaracnoideo espinal origina un
aumento de la presion de pulso por
encima del mismo lo que tiene como
consecuencia el desarrollo de la syrinx
y su progresion, hallazgos que fueron
comparados con sus trabajos previos
con bloqueos subaracnoideos a nivel
del foramen magno (15,18). Cheng y
colaboradores desarrollaron modelos
computarizados tridimensionales del
espacio aracnoideo espinal, simulando
flujos no obstruidos y comparandolos
con modelos de obstrucciones porosas

que son compatibles con aracnoiditis
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difusa o bandas aracnoideas, dorsales o
circunferenciales, cuyos hallazgos
sugieren que la formacién de cavidades
se asocia a la alteracion temporal de la
dinamica de presion de pulso, lo que
implicaria que la restauracion del flujo
a través de las bandas arcnoideas
resultaria en la correccion de la
siringomielia, aportando una evidencia
experimental a una conducta quirurgica
que ha sido documentada por diversos
autores a pesar de la ausencia de
consenso definitivo  (1-8,14,15,19).
Estos nuevos postulados tedricos son
claramente aplicables a todas las causas
de siringomielia, asi como también
arroja una nueva forma de entender los
procesos que afectan y se generan por
las alteraciones de la circulacion del

LCR, constituyendo la teoria de la
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alteracion de la dindmica de presion de
pulso, un modelo unificado que puede
explicar la formacion de estas
entidades, independientemente de la
etiologia, y coloca a los quistes
aracnoideos y telarafias aracnoideas no
identificadas, = como  importantes
elementos capaces de generar bloqueos
y obstrucciones que con la consecuente
alteracion de la dindmica pulsatil del
flujo, representan una causa de peso
que debe descartarse ante la presencia
de una siringomielia aparentemente
idiopatica.  Sin embargo, la verdad
absoluta respecto a estas entidades y la
relacion entre ellas aun se mantiene en
estudio; a pesar de los diferentes
modelos  fisicos, = mecanicos Yy
computarizados que se han realizado,
las nuevas vertientes revelan detalles
cada vez mas complejos biomecanicos
e hidrodindmicos que denotan gran
complejidad en la formacion de estas
estructuras y su repercusion clinica. En
este sentido, se debe mencionar algunos

elementos resaltantes que deben ser

Recibido: 14/09/2017
Aceptado: 2/11/2017

ACTA BIOCLINICA

Volumen 8, N° 15, Enero/Junio 2018

Deposito Legal: PP1201102ME3815

ISSN: 2244-8136

considerados en los postulados
revisados, como lo es el hecho que los
modelos basados en el efecto Venturi
también presentan algin grado de
bloqueo distal de la circulacién del
LCR (m&s evidente en las
obstrucciones completas), que elimina
el flujo y por consiguiente, la presion
distal en el espacio subaracnoidea
(hecho ya demostrado con el uso de la
maniobra de Queckenstedt)(20) que
ejerce las veces de fuerza centripeta
sobre la médula (como parte del
continente, ya que el tejido nervioso
flota en el espacio aracnoideo y esta
sometido a sus fuerzas tanto
longitudinales como en el eje
transversal) (21), que al desaparecer,
favorece enormemente el gradiente de
presién transmedular centrifugo ya
mencionado, manteniendo un vector
preferencial de transmisién de presion
en el cordon medular (siguiendo la
teoria ya descrita), el cual presenta
condiciones especificas de porosidad,

elasticidad y distensibilidad propias del
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tejido nervioso (21), que deben ser
tomadas en cuenta al considerar los
planteamientos basados en el teorema
de Bernoulli y el efecto Venturi, ya que
estas condiciones de obstruccion se
pueden modificar de acuerdo a los
cambios del cordon y el espacio
aracnoideo segun la etiologia que
precipite la siringomielia o las
compresiones extrinsecas originadas
por quistes o bandas aracnoideas, y el
efecto de succion solo puede darse ante
obliteracién parcial o intermitente,
mientras que en las obstruciones fijas y
completas, predomina la importancia
de la transmisidn de la presion del LCR
distal hacia la médula, aumentando el
gradiente  de  presion en el
compartimiento distal. Es por esto que
se propone asociar la importancia de la
disminucidn distal de la presién de LCR
como precipitador del crecimiento
caudal de las cavidades siringomiélicas
en obstrucciones completas (como las
causadas por quistes o bandas

aracnoideas), a la teoria en desarrollo y
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expansion actual de la “presion pulsatil
transmedular”, la cual ha permitido
orientar los procesos patogénicos en
una sola teoria unificada que permite
entender su desarrollo segin la causa
desencadenante.

Claves de los estudios de imagen: ante
la presencia de  Siringomielias
sindromicas o0 lesiones estructurales
claras, los estudios de imagen suelen
enfocarse en la realizacion de
Resonancia Magnética, la cual puede
demostrar habitualmente la presencia
de la lesion precipitante (1-10,14-16);
no obstante, el verdadero reto
diagnostico deriva de evaluar pacientes
sin hallazgos especificos, lo cual tienta
al médico tratante de catalogar al
paciente dentro de la clasificacion
“idiopatica” de la patologia y puede
sobrevenir una serie de medidas e
interrogantes que comprometen el
adecuado manejo de la situacion, al no
descartar patologias “ocultas” dentro
del marco clinico-imagenolégico.
(3,14-16,22) Los estudios de resonancia
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magnética pueden presentar artefactos
vasculares o de flujo, que pueden
enmascarar quistes aracnoideos
responsables del desarrollo de la
cavitacion por los  mecanismos
descritos, que a pesar de tener cierta
firmeza y ser capaces de alterar el
contorno del cordon, en algunas
situaciones pueden ser obviados; o0 a su
vez, pueden pasarse por alto las bandas
o telarafas aracnoideas, que son mucho
méas dificiles de localizar por su
distribucién mas difusa, ademas de que
suelen ser menos firmes.(3) Siguiendo
estos planteamientos, recientemente se
describe en 2013 el llamado “signo del

escalpelo”, que se caracteriza por una

indentacién focal en el cordén medular
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dorsal, evidenciable en resonancia o
mielograma por tomografia
computarizada, que se asemeja a la hoja
de un bisturi apuntando a posterior
figura 5 que demostrd ser un importante
signo imagenoldgico secundario en las
telarafias aracnoideas dorsales, cuyo
principal diagnostico diferencial es el
quiste aracnoideo intradural, seguido de
las herniaciones ventrales del corddn, y
que ha sido encontrado en pacientes con
cavitaciones asociadas cuya etiologia
definitiva ha estado vinculada con
quistes y telarafias aracoideas que
causaron la compresion evidente al
momento de la resolucion quirdrgica.

(22)
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Figura 5. Signo del Escalpelo. Imagen de resonancia magnética ponderada en T2 de paciente

masculino de 52 afios de edad, donde se evidencia presencia de indentacién posterior a nivel de la

médula dorsal, dejando aspecto semejante a la hoja de un bisturi. EI cordén medular presenta

cambios de intensidad de sefial en el area afectada con discreta hiperintensidad que pudiera

asociarse a edema, constituyendo un area probablemente presiringomiélica.

Por este motivo, se considera un
importante hallazgo y ha sido utilizado
como criterio de identificacion de
lugares de compresion en el espacio
aracnoideo, permitiendo guiar la
resolucién quirurgica al ubicar lesiones
focales como quistes fenestrados y

bandas aracnoideas, en pacientes con
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syrinx de etiologia desconocida, donde
autores como Srinivasan (3) reportan
buena evolucion y mejoria clinica
franca tras la intervencion, con
aracnoidolisis o exéresis del quiste
segun el caso, e incluso regresion de las
cavidades, demostrando la importancia

del escrutinio imagenoldgico en estos
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pacientes, el cual puede ser completado
con mielogramas por tomografia o
resonancia en CINE, para estudiar el
flujo y ubicar el area de la probable
obstruccion, sobretodo en casos donde
la resonancia magnética no logra ser
concluyente. Es importante mencionar
que en algunos pacientes, el “signo del
escalpelo” se ha encontrado asociado a
edema medular evidente en la
resonancia, sugiriendo la presencia de
un estado previo a la cavitacion
siguiendo los postulados
fisiopatologicos de la teoria de la
presion pulsatil intramedular, cuyo
seguimiento inevitablemente culmino
en la formacién de la syrinx y la
posterior resolucion quirdrgica. (3,22)
Lo previamente expuesto permite
sugerir encarecidamente la necesidad
de descartar estas lesiones como
agentes causales, con el apoyo de
estudios imagenoldgicos oportunos que
puedan discernir la presencia o no de
compresiones  y/o  obstrucciones

subaracnoideas suceptibles de
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resolucion simple que pueda mejorar la
calidad de vida de los individuos
afectados.

El tratamiento y manejo de los quistes
aracnoideos no estd bien discutido ni
sus lineamientos estan bien
establecidos ya que no existe consenso
entre los cirujanos que los manejan;
algunos autores sugieren que por
tratarse de lesiones benignas, solo debe
intervenirse aquellos que presentan
sintomatologia, mientras que los
asintomaticos pueden manejarse con
seguimiento y controles periodicos de
resonancia magnética.(10) Mallucci y
colaboradores  sugirieron que el
tratamiento quirdrgico deberia ser
orientado hacia el mecanismo de
llenado del quiste y/o la liberacion de
las estructuras, bandas o adherencias
que desencadenen los cambios en la
dinamica del LCR y la consecuente
generacion del syrinx.(3,16) En este
sentido, diferentes  autores  han
adoptado la descompresion posterior

por laminectomia (en caso de no
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tratarse de lesiones muy amplias ya que
a mayor numero de niveles existe riesgo
de generar cifosisy/o inestabilidad),
Laminotomias o abordajes a través de
los foramenes, con el drenaje y exéresis
de los quistes segun su localizacion, asi
como también la lisis de bandas y
adherencias aracnoideas segun el caso,
reportando evolucion satisfactoria tanto
clinica como imagenologica, expresada
en la disminucion e incluso resolucion
espontanea de la cavidad sirinomiélica.
Poniendo como técnica preferente, la
reseccion total de la lesion cual fuere,
que origine el efecto patoldgico.(1-
10,14-16) Para lesiones quisticas con
amplias adherencias cuya escision no
sea posible, se describe la fenestracion
y comunicacion, la marsupializacién,
los drenajes por puncidon con aguja
guiada (sobre todo para lesiones
quisticas anteriores) o vision directa,
todo con la finalidad de restablecer la
circulacion del LCR. Recientemente se
ha descrito que los abordajes

endoscopicos pueden favorecer el
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resultado en estas situaciones y en
condiciones menos complejas.
(1,2,5,10). Otro elemento de resolucion
a considerar ha sido la derivacion de los
quistes a espacio subaracnoideo,
subcutaneo e incluso pleural, sin
embargo existen muchas disyuntivas en
la realizacion de estas técnicas y han
sido relegadas por la escision
simple.(1,3,5). La principal precaucion
para dirigir la terapéutica, es
indiscutiblemente el adecuado estudio
de las imagenes preoperatorias, que
permitan precisar certeramente la
ubicacién del componente a resolver,
de forma tal que se pueda realizar un
abordaje lo menos cruento posible,
limitando la remocion Gsea y evitando
las complicaciones asociadas, poniendo
especial atencion en el lograr el
restablecimiento de la comunicacion
del espacio subaracnoideo y la

restauracion del flujo. (5)
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CONCLUSION

La patologia de las alteraciones de la
circulacion del LCR representa un
espectro complejo de teorias 'y
conceptos que arrojan luces a medias
sobre un trastorno en comun: La
siringomielia.  Las causas  mas
conocidas, como los sindromes
malformativos, los traumas y los
antecedentes  quirdrgicos acarrean
consigo elementos clave suceptibles de
resolucion para el tratamiento de esta
entidad, no obstante, los procesos
idiopaticos son un desafio para el
clinico y debe apoyarse en los estudios
imagenoldgicos para establecer un
diagnostico  certero que permita
evidenciar lesiones suceptibles de
tratamiento  sencillo  como las
previamente expuestas, ya que a pesar
de ser consideradas infrecuentes, el
advenimiento de su estudio puede
demostrar que se manifiestan mas casos
de los que clasicamente se pensaba y su
intervenciébn  permite una buena

recuperacion clinica y funcional si se
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realiza la identificacion oportuna.
Tanto los quistes aracnoideos como las
bandas y telarafias subaracnoideas
tienen una patogenia en comdn,
respecto a las alteraciones en la
formacion  de las  trabéculas
aracnoideas, especialmente el septum
posticum (que denota la mayor
frecuencia en el compartimiento dorsal)
y los efectos que ejercen sobre el
cordon y la circulacion del LCR
explican el origen de las cavitaciones
medulares concomitantes bajo una
nueva teoria que permite unificar los
conceptos en el postulado de la presion
pulsatil transmedular y su relacion con
los cambios de presion del LCR. Esta
teoria puede ser complementada
considerando la importancia de las
propiedades especificas del tejido
neural y la caida de la presion del LCR
distal a un blogueo aracnoideo
completo que evita la transmision de la
onda de presion al compartimiento
distal y puede favorecer el gradiente

transmedular ya descrito a lo largo del
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corddn distal al bloqueo que implica la
génesis del syrinx con un contenido de
liquido intersticial y extracelular y no
de LCR como era el criterio clésico. La
resolucion de preferencia debe basarse
en la correcta identificacion de la causa
y su localizacién, para guiar el abordaje
y preservar la estabilidad espinal, con la
reseccion de la lesion causal y el
restablecimiento  del  flujo  de
LCR.Todos estos postulados deben
continuar en estudio y segumiento, de
forma tal que se pueda lograr establecer
definitivamente todo el proceso en el
que se desarrollan estas alteraciones y
guiar la intervencién médica dirigiendo
el manejo hacia la recuperacion de
nuestros pacientes y el mejoramiento de

su calidad de vida.
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Los implantes mamarios de silicona se han asociado con un abanico de condiciones
médicas que aparecen en coincidencia posterior a su implantacién, ello constituye la
aparicién de una nueva y poco conocida patologia autoinmune denominada sindrome
autoinmune/inflamatorio inducido por adyuvantes (ASIA por sus siglas en inglés). ASIA se
define como un conjunto de condiciones que son el resultado de una respuesta inmune
hiperactiva a algun tipo de adyuvante. El presente articulo describe un caso de una paciente
femenina de 36 afios de edad que fue sometida a una mamoplastia de aumento usando
protesis de silicona, y un afio posterior a la cirugia se da inicio de la enfermedad actual con
la aparicion de eritema en areas fotoexpuestas, poliartralgias, sensacion urente en la piel,
sensacion de resequedad bucal y arenilla en los ojos, razon por la cual acude al servicio de
dermatologia y medicina bucal, respectivamente, del Instituto de Biomedicina Dr. Jacinto
Convit del Hospital VVargas de Caracas, y se realizan una serie de examenes con la finalidad
de llegar a un diagndéstico definitivo. Se exponen ademas del caso, una revision de la

literatura sobre dicha entidad.

PALABRAS CLAVE: ASIA, enfermedad autoinmune, adyuvantes, prétesis de silicon

AUTOIMMUNE SYNDROME INDUCED BY ADJUVANTS: A CASE REPORT
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ABSTRACT
The silicone breast implants have been associated with a range of medical conditions that

appear after implantation coincidence, it contributed for the emergence of a new and
unknown autoimmune disease called Autoimmune / inflammatory Syndrome Induced by
Adjuvants (ASIA). It is defined as a set of conditions that result from an overactive immune
response to some type of adjuvant. This article describes a case of a female patient of
thirty-six (36) years old who took part in a breast augmentation using silicone implants.
One year after surgery, the disease started with the onset of erythema in sun-exposed areas,
polyarthralgia, burning sensation on the skin, dry mouth and feeling of sand in the eyes,
reasons why she went to the service of dermatology and oral medicine, respectively, of the
Institute of Biomedicine Dr. Jacinto Convit of Vargas Hospital of Caracas, why, which a
series of tests are performed in order to reach a definitive diagnosis. Also they exposed the

case, a review of the literature on this entity.

KEYWORDS: ASIA, autoimmune disease, adjuvant, silicone prosthesis

INTRODUCCION (Autoimmune Syndrome Induced by

Adjuvants) es una reciente paradoja de la
El sindrome autoinmune/inflamatorio

medicina que se caracteriza por presentar
inducido  por  adyuvantes,  ASIA
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un gran numero de manifestaciones
variadas y sintomas inespecificos, que
tienen como factor comdn, en todos los
casos reportados, la aplicacion previa de
una sustancia ajena al organismo o algun
otro material utilizado en la medicina en
ocasiones con fines estéticos (adyuvantes)
(1). Se entiende por adyuvante toda
sustancia capaz de aumentar Ila
inmunogenicidad de un antigeno sin
despertar la respuesta inmune en si (2).
Hay varios tipos de  sustancias
consideradas adyuvantes, algunas de éstas
contienen componentes microbianos y
tienen como finalidad estimular la
respuesta inmune innata simulando una
infecciéon natural (3), como es el caso de

las vacunas (2). Otro material utilizado en

la medicina con fines estéticos que actla
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como adyuvante es el silicon, el cual ha
sido usado en un sin namero de protesis
de tipo articulares, mamarias, laringeas,
de pene vy testiculos, expansores de
tejidos, marcapasos, desfibriladores, entre
otros (4,5). La relacion entre los
implantes mamarios de silicon y las
enfermedades autoinmunes ha sido de
gran controversia medica y legal en los
Gltimos afos y se ha podido observar un
notable incremento de estos casos.
Dichos implantes mamarios de silicdn se
han utilizado desde 1960 para la
reconstruccion 'y aumento  estético
mamario. Estan compuestos de una
envoltura de elastomero de silicon rellena
con gel del mismo material, sin embargo,
no existe una preocupacion médica actual

sobre la seguridad de la envoltura de
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elastomero de silicon, sino sobre el
relleno. Los implantes con relleno de
silicon se han hecho cada vez maés
populares puesto que proveen un
resultado estético superior 'y una
sensacion natural a la mama, en
comparacion con los implantes de
solucion salina (6). Hoy se conoce que el
silicon puede actuar en algunos casos
como un claro adyuvante en el
desencadenamiento de enfermedades
autoinmunes o del tejido conectivo. En el
2011  Shoenfeld 'y  Agmon-Levin
describieron (4) el sindrome como un
conjunto de condiciones que son el
resultado de wuna respuesta inmune
hiperactiva a dichos adyuvantes,
presentando

manifestaciones muy

variadas que pueden aparecer con un
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tiempo de latencia variable (tres semanas
0 afnos) (2). Existen varias condiciones
que son consideradas parte del espectro
de ASIA, entre ellas Shoenfeld y Agmon
— Levin (4) mencionan las siguientes:

- Siliconosis.

- Sindrome de la Guerra del Golfo.

- Miofascitis macrofagica.

- Sindrome del edificio enfermo.

- Fendmenos post-vacunacion.

Estos mismos autores propusieron
criterios para el diagndstico del ASIA,
separandolos en criterios mayores y
menores, de los cuales se requiere la
presencia de 2 criterios mayores, 0 uno
mayor y 2 menores para su diagndstico

(Tabla 1).
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Tabla 1. Criterios diagndsticos de ASIA propuestos por Shoenfeld y Agmon-Levin

Criterios mayores

Criterios menores

*Exposicion a un estimulo externo (infeccién,

vacuna, silicon, adyuvante) previo a las
manifestaciones clinicas.

«Aparicion de manifestaciones clinicas tipicas:
—Muialgias, miositis o debilidad muscular.

—Artralgias y/o artritis.

—Fatiga cronica, suefio no reparador o trastornos del
suefio.
—Manifestaciones  neuroldgicas  (especialmente
asociadas con desmielinizacion).

—Alteraciones cognitivas, pérdida de memoria.
—Pirexia, boca seca.

eLa eliminacién del agente desencadenante
provoca mejoria.

*Biopsia tipica de los érganos involucrados.

*Aparicion de autoanticuerpos 0 anticuerpos
dirigidos al adyuvante involucrado.

*Otras manifestaciones clinicas (Ej. sindrome de
intestino irritable).

*HLA especificos (Ej. HLA DRB1, HLA DQBL1).
*Evolucion a alguna enfermedad autoinmune (Ej.
Lupus Eritematoso, Sindrome De Sjogren, Esclerosis

Multiple, entre otros)

Por ser un sindrome capaz de

desencadenar una amplia gama de
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enfermedades autoinmunes, sus

caracteristicas clinicas van a ser muy
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variadas, y dependeran de la entidad
autoinmune que se desarrolle, entre las
mas comunes se pueden se encontrar
mialgias, artralgias, = manifestaciones
neuroldgicas, boca seca, fiebre,
contraccion de la pupila, resequedad

ocular, debilidad muscular, entre otras
(7).
REPORTE DE CASO

Se trata de paciente femenina, de 36 afos
de edad, natural de Caracas procedente de
Maracay estado Aragua, de ocupacion del
hogar. El inicio de la enfermedad, hace 2
afios con la aparicion de eritema en areas
fotoexpuestas, poliartralgias y sensacion
urente en la piel, que fue tratada con
prednisona 50mg VO/OD consiguiendo
una mejoria parcial. La paciente acude a

la consulta, refiriendo haber tenido un
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aborto esponténeo en el primer trimestre,
haberse realizado una mamoplastia de
aumento hace 3 afios y como antecedentes
familiares una tia paterna fallecida por
lupus eritematoso sistémico. Al examen
clinico se observan multiples placas
eritematosas, de bordes definidos, de
forma irregular, superficie rugosa ubicada
en tronco, cara, espalda y brazos (Figura
1), se indica la realizacion de examenes
seroinmunologicos, dando positividad
para anti DNA, anticuerpos
anticardiolipina, y alteracion de C3 y C4
del sistema de complemento. Se realiza
biopsia incisional de piel, al estudio
histopatologico se puede observar un
epitelio adelgazado e irregular, un

infiltrado inflamatorio moderado, crénico

predominantemente linfocitario a nivel
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perivascular tanto en la dermis superior (Figura 2).

como alrededor de las glandulas sebacea

Figura 1. Multiples placas eritematosas, de bordes definidos, de forma irregular, superficie rugosa
ubicada en cara, pecho, parte superior de la espalda y brazos.
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Figura 2. En las imagenes del estudio histopatologico podemos observar un epitelio adelgazado e irregular,
infiltrado inflamatorio moderado, crénico predominantemente linfocitario a nivel perivascular tanto en la
dermis superior con alrededor de las glandulas sebacea.

Se realiza también una toma de muestra,
tanto de lesibn como de piel sana no
expuesta para ser procesada por
inmunofluorescencia directa, reportando
positividad para el deposito de Ig
polivalentes tomando patron granular
continuo y levemente positivo para el
depésito de IgA tomando el mismo

patrén. Razdn por la cual para ese
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momento se hace un diagndstico de lupus
eritematoso  sistémico  (LES), con
manifestaciones cutaneas y sindrome
antifosfolipidos. Se realizan
interconsultas con medicina interna,
nefrologia y oftalmologia, encontrandose
todos los examenes realizados en rangos
de normalidad. Se indica medicacion con

prednisona 50mg VO oD,

hidroxicloroquina 400mg VO OD por un
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mes,  observdndose  una  mejoria

importante (Figura 3)

Figura 3. Mejoria de la paciente posterior a un mes bajo tratamiento. Se observa como las placas
eritematosas en cara, pecho y espalda disminuyeron de una manera beneficiosa.

Para su proximo control se observa un
empeoramiento de las lesiones cutaneas
ubicadas en tronco, cara, espalda y
brazos. Dichas placas se aprecian de un
color heterogéneo de fondo eritematoso,
superficie mas blanquecina, de bordes

definidos, de forma irregular, engrosadas

Recibido: 14/09/2017
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(Figura 4). La paciente sigue presentando
placas eritematosas, de bordes definidos,
de forma y tamafios variados, que se han
propagado a borde superior de cejas,
labios, espalda, brazos, pecho, abdomen
(Figura 5), sumado a una sensacion de

resequedad bucal, y arenilla en los ojos,
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razén por la cual es referida a la consulta de medicina estomatoldgica.

Figura 4. En su control posterior se observa un empeoramiento de las lesiones. Dichas placas se aprecian de un color
heterogéneo de fondo eritematoso, superficie mas blanquecina, de bordes definidos, de forma irregular, engrosadas.
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Figura 5. En la actualidad la paciente presenta placas eritematosas, de bordes definidos, de formay
tamafios variados, que se han propagado a labios, espalda, brazos, pecho, abdomen, y zonas de
cicatrizacion de los tatuajes de hombro y cejas.

Al examen clinico intrabucal se observaron (Figura 6):

e Multiples maculas parduzcas, de forma irregular, bordes definidos, superficie lisa,
ubicadas en encia adherida en sector anterosuperior, correspondiente a melanosis

raciales o fisiologicas.
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e Descamacion y fisuracion tanto del labio superior como inferior.

e La mucosa bucal se evalla poco hiimeda, con pérdida de su brillo caracteristico.

Figura 6. Multiples maculas parduzcas, de forma irregular, bordes definidos, superficie lisa, ubicadas en
encia adherida en sector anterosuperior, correspondiente a melanosis raciales o fisiolGgicas.
Descamacion y fisuracion tanto del labio superior como inferior. La mucosa bucal se evalla poco

hdmeda, con pérdida de su brillo caracteristico.

Sindrome de Sjogren, el plan diagnostico examenes:
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. Laboratorios: Hematologia

completa, glicemia, VSG,

PT,PTT

. Seroinmunolégicos:  Anti-
Ro Anti-La

. Sialometria

. Toma de biopsia de
glandulas salivales

menores y estudio

histopatoldgico

. Prueba de Schirmer

Los exdmenes de laboratorio se
encontraron dentro de los rangos de
normalidad. La sialometria da un
resultado de saliva no estimulada de
0,04ml/ minuto y saliva estimulada de
demostrando una

0,46ml/minuto,

disminucion importante del flujo salival.

Recibido: 14/09/2017
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Los exadmenes seroinmunoldgicos para
anticuerpos anti SS-A/RO y SS-B/LA,
resultaron negativos. La Prueba de
Schirmer arrojo una secrecion lagrimal
normal (ojo derecho e izquierdo: 20mm).
Por todos los resultados expuestos se
descarta de esta manera la presencia de un
Sindrome de Sjogren. Sin embargo, la
mamoplastia de aumento un afios antes
del inicio de la enfermedad, el
diagnostico de LES con manifestaciones
cutaneas, positividad para Anti DNA, C3,
C4, AAC, y la xerostomia se concluye el
diagnostico de  ASIA  (Sindrome
autoinmune inducido por adyuvantes). El
plan de tratamiento planteado tal como lo
reporta la literatura fue la indicacion del

retiro de las prétesis mamarias, el uso

constante de protector solar e hidratantes
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labiales, consumo abundante de agua, uso
de goma de mascar sin azlcar o jugo de
limén, continuacion del tratamiento
médico para LES y controles periédicos

por medicina bucal y oftalmologia.

DISCUSION

De todas las enfermedades inmunologicas
descritas en la literatura, el ASIA, es un
sindrome que en los ultimos afios ha ido
en aumento, sin embargo, en la actualidad
sigue siendo poco conocido, poco
estudiado y  controversial. Este
incremento en el ndmero de casos
reportados puede ser consecuencia directa
del uso de terapias estéticas, entre los que
destacan mamoplastias de aumento con

Recibido: 14/09/2017
Aceptado: 21/11/2017

protesis de silicon, infiltracion de
biopolimeros, o métodos preventivos
como el uso de vacunas (2). Los
mecanismos fisiopatogénicos de esta
entidad se pueden explicar mediante la
interaccion de los adyuvantes que simulan
una infeccién natural con el objetivo de
producir inmunidad protectora, lo que
implica la activacion del sistema inmune
innato (2). Los adyuvantes (protesis de
silicon, vacunas, biopolimeros, entre
otros) van a ejercer la funcion de patrones
moleculares asociados a patdgenos, los
cuales son reconocidos por receptores del
sistema innato, receptores tipo Toll
(TLR), lo que favorece la produccién de
Factor de Necrosis Tumoral «a,

Interleuquinas IL-6, IL-1PB, Interferones

(IFN-y, IFN-a), que ademas de interactuar
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con el HLA, favorecen la produccién de
anticuerpos, lo que desencadena un dafio
tisular producto de los eventos
inflamatorios que modifican proteinas
propias, activan linfocitos, modifican los
determinantes antigénicos, dando como
resultado la instauracion de una
enfermedad  autoinmune  (2). Sin
embargo, para que este sindrome se
desencadene no solo se requiere de los
adyuvantes que actian como factores
externos, sino también de condiciones
propias del individuo que actden como
los factores genéticos (4). Desde el punto
de vista odontoldgico, esta entidad dia a
dia nos involucra méas debido a que existe
un aumento considerable de pacientes que

acuden a consulta presentando sensacion

de resequedad bucal acompafiada o no de
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una disminucién en la cantidad de saliva
producidos (7,8), razén por la cual es
necesaria la realizacion de una buena
anamnesis que nos ayude a dilucidar el
motivo real de la xerostomia. Samayoa et
al (9), realizaron un estudio con 70
mujeres con implantes mamarios de
silicona, encontrando un considerable
porcentaje de pacientes con cansancio,
dolores articulares, ojos secos, boca seca,
y dolores musculares, posterior a la
colocacion del implante. Interesantemente
8,6% presentaban Xxerostomia y 0jos
secos, no asociado a Sindrome de Sjégren
(9). Freundlich et al (10), realizaron un
estudio con 50 pacientes con implantes
mamarios de silicona, describieron ojos
secos en el 52% y xerostomia en el 54%

de los casos, el Test de Schirmer fue
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positivo en el 42% de los 31 test
practicados, los ANA fueron positivos en
un 25% vy Factor reumatoide tuvo
positividad en un 20% de los casos
estudiados, solo un paciente tuvo anti Ro
positivo, y ningdn paciente anti La, las
biopsias de glandulas salivales menores
practicadas, mostraban un infiltrado
inflamatorio de células monoclonales
razon por la cual estos autores hablan de
un sindrome de Sjogren atipico, donde los
ANA, FR, Anti Ro y Anti La pueden
estar negativos (10). Asi como estos
estudios, Peri et al (11), Astudillo et al
(12) hablan sobre la relacién entre la
xerostomia, los implantes mamarios de
silicon, y la existencia de un sindrome de
Sjogren inducido por ASIA, por este

motivo el reconocimiento clinico y la
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realizacion  del diagnostico toman
importancia, no solo para tranquilizar al
paciente sino también para tomar la
conducta adecuada que busca mejorar su
calidad de vida. Hay evidencia suficiente
que indica que los sintomas mejoran en un 50
a 73% (13,14) de las mujeres después de
retirarse el implante, aungue se ha necesitado

de un periodo promedio de 22 meses de

observacion para detectar la mejoria (15)

CONCLUSION

Casos como éste son poco frecuentes y
por consiguiente poco estudiados, tienen
maltiples manifestaciones clinicas que
pueden  evidenciarse en  cualquier
momento y pueden causar confusion
precisamente por la amplitud de su

presentacién. Es importante por esta

razon la realizacibn de una buena
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anamnesis 'y de las interconsultas
necesarias segun sea el caso, no solo para
darle una respuesta al paciente y tomar la
conducta adecuada de manera
multidisciplinaria en el tratamiento, sino
también para crear en el clinico
conciencia de la necesidad de dicho
trabajo multidisciplinario lo que le otorga
un criterio mas amplio en cuanto a la
diversidad de sus manifestaciones clinicas

y mejora la conducta a seguir en estos

Casos.
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ABSTRACT

La agenesia Vesicular es la malformacion congénita mas infrecuente del sistema biliar e
ocurre durante la tercera semana de gestacion, en la que el diverticulo hepatico falla en
su porcion proximal al formar la vesicula biliar. Su diagnodstico suele realizarse en el
224

Recibido: 16/09/2017
Aceptado: 22/11/2017


mailto:odywan66@yahoo.es

ACTA BIOCLINICA Volumen 8, N° 15, Enero/Junio 2018
Articulo Original Deposito Legal: PP1201102ME3815
O. Ramos-Lucesy col ISSN: 2244-8136

intraoperatorio. Los estudios de imagen ecograficos son poco efectivos para detectar
esta malformacion congénita. Exhibir un caso clinico de agenesia de vesicula biliar
diagnosticado de forma intraoperatoria en el servicio de cirugia del Hospital Dr. Luis
Ortega de Venezuela, ademas de abordar su manejo y una revisién bibliografica. Hombre
de 50 afios de edad, sin antecedentes quirtrgicos que acude a consulta por colicos
biliares a repeticion. El ultrasonido abdominal report6 la vesicula biliar distendida,
presencia de barro biliar espeso en su interior, y la presencia de imagenes de litos. A la
laparoscopia, no se identifico la vesicula biliar. Se convierte laparotomia biliar. Se
confirm6 el diagnostico por colangiorresonancia postoperatoria. En la laparoscopia
cuando se sospecha agenesia vesicular se debe abandonar el acto quirirgico para evitar
lesiones de las vias biliares, y confirmar el diagnéstico por colangiorresonancia
magnética.La agenesia vesicular es una malformacion poco frecuente de la via biliar y
se debe sospechar esta entidad, o bien una variante anatomica, cuando la diseccion es
dificil durante la colecistectomia por laparoscopia, debemos realizar colangiografia
intraoperatoria para el diagnostico, y evaluar los criterios de Frey de: dilatacion de vias

biliares si no, debemos realizarse la colangiorresonancia post operatoria.

PALABRAS CLAVE: agenesia vesicular, malformacion de vias biliar,

colangiorresonancia.

AGENESIS OF GALLBLADDER. CASE REPORT AND ACADEMIC REVIEW

Gallbladder agenesis is the most rare congenital malformation of the biliary system and
occurs during the third week of gestation, in which the hepatic diverticulum fails to
form the proximal portion of the gallbladder. Diagnosis is usually made
intraoperatively. Abdominal ultrasound studies are ineffective to detect this congenital

malformation. Exhibiting to show a case of agenesis of gallbladder diagnosed and
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managed at a surgery service in Hospital Dr Luis Ortega in Venezuela and review of
literature. Male 50 years, no surgical history that comes with clinic recurrent biliary
colic. Abdominal ultrasound reported distended gallbladder, bile dense inside, and the
presence of lytic images. In laparoscopy, the gallbladder was not identified. It is
converted to biliary laparotomy. The postoperative diagnosis was confirmed by
Magnetic resonance cholangiography. In laparoscopy when Gallbladder agenesis is
suspected, we should leave the surgery to avoid injury to the bile ducts, and confirm the
diagnosis by magnetic resonance cholangiography. The Gallbladder agenesis is a rare
malformation of the bile duct and must suspect this entity, or an anatomical variant,
when dissection is difficult during laparoscopic cholecystectomy, we perform
intraoperative cholangiography for the diagnosis, and assessment Frey criteria : dilated

bile ducts. if not, we performed the post operative cholangiography .

KEYWORDS: Gallbladder agenesis, biliary tract malformation, resonance

cholangiography

diagnostican méas de 800.000 de
INTRODUCCION

casos nuevos (1). Por lo que la
La litiasis vesicular es una de las

colecistectomia es uno de los
patologias mas frecuentes en el

tratamientos quirargico mas
mundo,  especialmente en el

frecuente en nuestros hospitales de
hemisferio occidental, en Ameérica

manera electiva o emergencia (2). La
latina se establece una prevalencia

agenesia de la vesicula biliar
de un 15 a 20%. Anualmente se
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constituye la malformacién
congénita mas infrecuente del
sistema biliar. Esta caracterizada por
ausencia de la vesicula biliar y del
conducto cistico sin anomalias en el
sistema biliar extra e intra hepatico
(2), La malformacion ocurre durante
la tercera semana de gestacion, en la
que el diverticulo hepatico falla en
su porcion proximal al formar la
vesicula biliar (3). La agenesia de la
vesicula biliar fue descrita por
Lemery en 1701 y por Bergman en
17024-5. Desde entonces, para el
afio 1989 se reportaba 390 casos, de
los cuales 27 fueron descritos en
Espafia® y actualmente se  han
reportado 100 casos mas para
aproximadamente 490 casos en la

literatura médica mundial para el afio

20152, Las series mas largas
publicadas son la de Ferris et al.(7)
De la clinica Mayo en 1965 con 4
pacientes y la de Bennion et al.(8)
De 8 casos con referencia a esta
malformacion. La prevalencia de
esta patologia es del 0.007-0.13%,
con  variacion entre  series
quirurgicas y series de autopsias. La
relacion de género femenino vy
masculino es de 2-3:1 y se asocia a
otras malformaciones congénitas en
el 40-65%, como xantomatosis
cerebrotendinosa,  sindrome  de
Opitz, sindrome de Klippel-Feil,
entre otras (9). Bennion et al (8)
describio tres grupos de acuerdo con
la sintomatologia. En el grupo
mayoritario (50 % de los casos), los

sintomas presentes son dolor,
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dispepsia y vomito. Estos pacientes
pueden presentar, ademas,
intolerancia a las grasas e ictericia
como consecuencia de una probable
discinesia del esfinter de Oddi, y
también, dilatacion de la via biliar e
incluso litiasis en colédoco. El
segundo grupo corresponde a los
pacientes asintomaticos (35 % de los
casos) y, el tercero (15 % de los
casos), a aquellos que presentan
otras anomalias congeénitas
usualmente incompatibles con la
vida (8-10). Peloponissios et al (9).
En su revisibn  bibliogréfica
realizada desde 1960 hasta el 2003
especifican que todos los casos
revisados fueron diagnosticados de

manera intraoperatorio o en el

postoperatorio, solamente

Recibido: 16/09/2017
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exceptuando 2 casos. Por este
motivo, «el diagndstico
preoperatorio es  probablemente
imposible» (4) y se realiza de
manera intraoperatorio o en el
postoperatorio en la mayoria de los
casos (10).Se presentan el caso de un
pacientes operado en el hospital del
Instituto Venezolano de los Seguros
Sociales (IVSS) Dr. Luis Ortega de
Porlamar, Venezuela, en quien se
encontré agenesia vesicular, y se

hizo la revision bibliografica sobre el

tema.

CASO CLINICO

Paciente masculino de 50 afios de edad, que
acude a consulta por presentar dolor
abdominal de diez (10) semanas de

evolucién, tipo colico, de moderada
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intensidad, localizado en  hipocondrio
derecho, irradiado al dorso ipsilateral, que se
presenta posterior a la ingesta de comida;
niega fiebre, ictericia, coluria y acolia. A la
hemodindmicamente

exploracion  fisica:

estable y afebril. Abdomen: globoso a
expensas de paniculo adiposo, peristalsis
presente, blando, depresible, no doloroso a la
palpacién, con signo de Murphy negativo.
Los estudios de laboratorio se reportan dentro
de parametros normales. Se realizd un
ultrasonido abdominal en el cual se reporto la
vesicula biliar distendida, con presencia de
abundante barro biliar espeso en su interior, y

la presencia de imagenes de litiasis que ocupa

la totalidad de la luz, y que dejan sombra
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acustica posterior, la mayor de la litiasis mide
3,6 cm, no se evidencia presencia de
engrosamiento de sus paredes, ni presencia de
cambios de tipo inflamatorio. Vias biliares
sin dilataciones ni lesiones quisticas focales.
Higado con disminucion de su ecopatron de
aspecto inflamatorio, con infiltracion grasa de
su parénquima el cual luce homogéneo, se
identifica la presencia de imagen hiperecoica
de aspecto nodular solido, redonda, bordes
definidos de 2,2x2,0 cm sugestivo de
hemangioma hepatico en l6bulo hepatico
derecho segmento VII. figura 1. Se programo

para colecistectomia por laparoscopia con el

diagnostico de colecistolitiasis.
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Figura 1. Ecosonograma abdominal, Unica imagen ecogréfica realizada en el preoperatorio

Es llevado en julio 2015 a quirdfano,
iniciandose colecistectomia laparoscopica
convencional de 4 portales; al insuflar la
cavidad vy visualizar lecho hepatico, se
evidencia plastron conformado por epiplon,
higado y segunda porcion de duodeno en
lecho biliar, no disecable de forma segura
por laparoscopia, por lo que se decide
convertir procedimiento a laparotomia
biliar. Se procede a adherensiolisis del
plastron con evidencia de trayecto fistuloso
comunicando confluencia de conductos

hepéticos con segunda porcién de duodeno.

Intraoperatoriamente se evidencia agenesia
del conducto cistico y de la vesicula biliar,
colédoco de calibre normal, por lo que se
decide no realizar colangiografia.  Se
realizé la exploracién de cuadrante superior
derecho del abdomen, disecando la via
biliar, sin lograr identificar la vesicula
biliar, se realiza seccién y rafia de orificios
en confluente de los conductos hepaticos y
segunda porcién de duodeno. Se colocd
drenaje de Penrose abocado al lecho
vesicular. En el postoperatorio presentd

evolucién favorable y sin evidencia de fuga
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biliar por el drenaje. Se  realiza control
Tomografia computarizada helicoidal a las
72 horas evidenciando ausencia de vesicula
biliar, sin evidencia de colecciones
intraabdominales, o de lesiones enterales o
de las vias biliares, el paciente egreso al
7mo dia del postoperatorio por mejoria, con
indicaciones de control de
colangiorresonancia. La

colangiorresonancia realizada figura 2, 3

semanas postoperatoria reporto la ausencia
de vesicula biliar, hepatocolédoco sin
imagenes de litiasis en su interior, con
didmetro maximo de 7 mm, sin dilatacién
de via biliar intrahepética, al igual que la
realizada a las 14 semanas del
postoperatorio figuras.3 y 4. Paciente
actualmente presenta 18 meses de
postoperados con buena evolucién clinica,

controles a los 6 12 y 18 meses.

Figura 2.

Figura 3. Colangioresonancia 14 ssmanas
Colangioresonancia 3
postoperatorio
semanas postoperatorio
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t2_haste_cor_bh_pat2

Figura 4. Colangioresonancia 14 semanas postoperatorio

DISCUSION

El diagnostico de agenesia vesicular se
realiza de manera intraoperatoria o en el
postoperatorio en la mayoria de los casos
(9). El diagndstico preoperatorio es
probablemente imposible, debido a que
los estudios de imagenes altamente
sensibles de tomografia computarizada
helicoidal y colangiorresonancia no son

de uso rutinario en el preoperatorio;
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motivo por el cual el diagnostico es
practicamente se realiza intraoperatorio o
en el postoperatorio en la mayoria de los
casos. Ante la sospecha diagndstica de
agenesia vesicular, Frey en 1967,
propuso cumplir ciertos criterios durante
el intraoperatorio que consistian en
evidenciar la ausencia de signos
inflamatorios o fibrosis en el lecho

vesicular, posteriormente a éstos criterios
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con la era de la laparoscopia se afiadi6 el
hecho de convertir a laparotomia y
realizar la busqueda exhaustiva de una
vesicula ectdpica con una maniobra de
kocher completa, buscandola
intencionadamente de manera
intrahepética, retrohepatica, en el
hemiabdomen izquierdo, entre las 2 capas
del omento menor, en el ligamento
falciforme, de manera retropancreatica,
retroperitoneal y en la pared anterior. En
caso de no encontrarla, se debe realizar
una colangiografia transoperatoria con
exploracion de vias biliares si el colédoco
se encuentra dilatado mas de 2 cm o si
existe  coledocolitiasis  (11). Como
alternativas a esta colangiografia
intraoperatoria se podria visualizar la via

biliar mediante otras pruebas de imagen

(colangiorresonancia,
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colangiopancreatografia retrograda
endoscépica o Tomografia helicoidal con
contraste intravenoso de eliminacion
biliar) postoperatoriamente!?2. La gran
mayoria de los ultrasonidos realizados en
pacientes con agenesia vesicular reportan
colecistolitiasis. Esto se explica porque el
radiologo puede confundir el tejido
periportal, los pliegues peritoneales
subhepaticos, el duodeno o lesiones
hepéticas calcificadas con la triada de
WES, “(wall, echo, shadow), traducido al
espafiol como (pared, eco y sombra
acustica)” resultando en falsos positivos
(9). La gammagrafia y la
colangiopancreatografia retrograda
endoscopica  suelen  concluir  en
obstrucciones del conducto cistico, sin

reportar agenesia de la vesicula biliar (9).

La colangiorresonancia magnética es el
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método eficaz para evaluar las vias
biliares, no es invasivo y no requiere
medio de contraste. Algunos autores (13)
recomiendan realizar la colangiografia
transoperatoria por puncion, para asi
poder solucionar el dilema diagnostico
durante el transoperatorio y descartar la
presencia de otra entidad que requiera
tratamiento quirdrgico (p. ej. Vvesicula
ectdpica, intrahepatica, coledocolitiasis).
Nosotros decidimos no realizarla
siguiendo los criterios de Frey de no
dilatacion de vias biliar.

CONCLUSION
La agenesia  vesicular es una
malformacién poco frecuente de la via
biliar y los médicos cirujanos debemos
sospechar esta entidad, o bien una

variante anatomica, cuando la diseccién

es dificil durante la colecistectomia por
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laparoscopia, se debe realizar
colangiografia ~ transoperatoria ~ por
puncion, para el diagnéstico durante el
transoperatorio siguiendo los criterios de
Frey siempre que se presente la dilatacion
de vias biliares, sino debe realizarse la

colangiorresonancia magnética en el

postoperatorio.
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RESUMEN

Las cardiopatias coronarias son un grupo de trastornos que producen la obstruccion
del flujo sanguineo coronario, ademas de diversos grados de isquemia en el musculo
cardiaco. El tratamiento de estos pacientes debe ser individualizado. Pero
actualmente ¢Existe un protocolo de atencion para el tratamiento bucal quirdrgico
en pacientes con cardiopatias isquémicas? .Establecer un protocolo de atencion para
el tratamiento bucal quirtrgico en pacientes con cardiopatias isquémicas. Se realizo
una revision sistematica de la literatura cientifica, donde se pudiese obtener y
extraer informacién relevante y necesaria acerca del objeto de estudio, las cuales
incluian fuentes primarias directas como libros y articulos de publicaciones
periddicas.Luego de la revision sistematica de la literatura se pudo obtener un
Protocolo de Atencién para el tratamiento bucal del paciente con Cardiopatias

Isquémicas. La presencia en la consulta de un paciente femenino o masculino mayor
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de 40 afos debe alarmar a que antes de proceder a emplear cualquier tratamiento se
realice un interrogatorio exhaustivo al paciente. Es necesario saber antecedentes
familiares para descartar enfermedades congénitas o adquiridas y donde el sistema
cardiovascular esté afectado. Si el paciente sufre hipertension arterial tratada o no,
infarto del miocardio reciente o0 mas all4 de 6 meses de evolucion, tratamientos con
anticoagulantes orales, inmunosupresores, sedantes barbitdricos, todas estas
situaciones son de interés para saber manejarlos y poder llevar a cabo con seriedad
y mayor eficacia el tratamiento odontoldgico.

PALABRAS CLAVE: Cardiopatias, Isquemica, anestesia, cirugia.

PROTOCOL OF CARE FOR ORAL SURGICAL TREATMENT IN
PATIENTS WITH ISCHEMIC HEART DISEASE.

ABSTRACT

Coronary heart disease are a group of disorders that cause the blockage of coronary
blood flow, in addition to varying degrees of ischemia in the cardiac muscle .1
Treatment of these patients should be individualized. But now is there a protocol of
care for oral surgical Treatment in patients with ischemic heart disease? Establish
a protocol of care for oral surgical treatment in patients with ischemic heart disease.:
A systematic review of the scientific literature where you could get and extract
relevant and necessary information about the object of study, which included direct
primary sources such as books and journal articles was performedAfter a systematic
review of the literature could get a care protocol for oral treatment of patients with
ischemic heart disease. The presence in the consultation of female or male patients
older than 40 years should alarm before proceeding to use any treatment the patient
a thorough examination is performed. You need to know family history to rule out

congenital or aquiered and where the cardiovascular systematic is affected. If the
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patient suffers from treated or untreated hypertensions, recent myocardial infarction
or beyond 6 months of evolution, treatment with oral anticoagulants
inmunosuppresants sedatives, barbiturates, all these situations are of interest to
know how to handle and to carry out seriously and more effective dental treatment.

KEYWORD: heart diseases, ischemic, anestesia, surgery.

INTRODUCCION miocardio (3) Clinicamente se puede

. . presentar como una isquemia silente o
Las cardiopatias coronarias son un

. asintomatica, angina de pecho
grupo de trastornos que tienen una

. . . (estable o inestable), angina variante,
etiologia y patogenia comunes: la

., . . infarto del miocardio y muerte subita
obstruccion del flujo sanguineo

. . (3) Las cardiopatias coronarias
coronario, produce diversos grados de

. . , . frecuentemente  derivan de la
isquemia en el musculo cardiaco (1)

. ateroesclerosis, siguiéndole a ésta
Este grupo de alteraciones son la

. fendmenos  desfavorables como
causa principal de muerte en la

., . trombosis, embolia, hemorragia,
poblacion de los paises desarrollados,

. , . . aneurismas. No solo los antecedentes
y en Latinoamérica también ocupan

. familiares determinan su desarrollo,
lugares prominentes dentro de las

, - sino que intervienen otros elementos
causas mas notables de morbilidad y

mortalidad (1). La incidencia de biologicos 'y sociales como edad, y

. . fo sexo (es mas comdn en el sexo
cardiopatias congétinas (CPC) en el (

. . . masculino y en las mujeres después
mundo occidental industrializado ha y ! P

. : de | ia). Pad diabet
oscilado entre 3 a 5 por 1000 nacidos ¢ la menopausia). Padecer diabetes

. . . mellitus, hipertension arterial,
vivos y 12 por 1000 nacidos vivos (2) P

. L, hipercolesterolemia, hipertrofia del
La cardiopatia isquémica se produce P P

ventriculo izquierdo, asi como
por un desbalance entre el aporte de a

. ) , mantener concentraciones elevadas
oxigeno dado por el flujo sanguineo

. . de fibrinbgeno en la sangre,
coronario y las necesidades del g g

tabaquismo, obesidad y una vida
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sedentaria, son factores conocidos de
riesgo para la formacion de ateromas.
Otros elementos considerados como
menores de riesgo aterogénico son el
consumo de alcohol, café vy
anticonceptivos orales (1). El sintoma
principal es el dolor precordial que se
produce cuando se altera el equilibrio
entre el aporte y la demanda de
oxigeno por parte del masculo
cardiaco. Se describe por parte del
paciente como una sensacion de
opresion o peso en la zona media del
torax que puede irradiar al brazo
izquierdo, cuello, mandibula, paladar
0 lengua (4). El paciente con
Cardiopatia Isquémica y en especial
el que ha padecido un infarto agudo
de miocardio tiene una alta incidencia
de sufrir un reinfarto o arritmias
graves (4). Asimismo, desde hace ya
mas de tres décadas la valoracion del
riesgo aplicada a estos pacientes ha
sido, en general, la misma que la
utilizada para otras enfermedades
sistémicas por la sociedad americana
de anestesiologia (ASA) (4). La
valoracion ~ comienza en el
considerado como ASA | o paciente

sin enfermedad sistémica hasta el
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ASAV o paciente moribundo. Siendo
valorado como ASA IV al paciente
hasta los 6 meses después del infarto
y ASA |1l para periodos posteriores a
estos 6 meses (4).

DIAGNOSTICO DE LAS
CARDIOPATIAS

Su diagnostico se realiza a través de la
exploracion fisica,
electrocardiograma,  estudios  de
laboratorio, ecografia y coronografia,
y marcadores cardiacos en Suero;
mientras que su tratamiento se realiza
a través de la prevencion primaria,
angioplastia  coronaria,  terapia
trombolitica y el bypass coronario (3).
Se han descrito 3 tipos de factores
predictivos al riesgo cardiaco. Se
consideran  factores  predictivos
mayores aquellos que en su presencia
se deberia retrasar o suspender la
cirugia. Dentro de esta situacion
estarian los enfermos con lesiones
cardiacas muy inestables. Los
factores  predictivos  intermedios
serian aquellas situaciones que
aumentan el riesgo de complicaciones
cardiacas al realizar la cirugia y por lo

tanto se debe wvalorar muy
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cuidadosamente la situacion actual de
los pacientes y es donde habria que
considerar los procedimientos a
aplicar y las modificaciones en los
protocolos de manejo a seguir. Por
altimo, los factores predictivos
menores se asocian a la enfermedad
cardiovascular pero por si mismos no
incrementan el riesgo quirurgico (4).
Desde el punto de vista terapéutico lo
ideal es evitar los factores de riesgo
donde se pueda influir como evitar el
tabaquismo, realizar un estricto
seguimiento de la dieta evitando los
excesos de calorias, las grasas
saturadas, los alimentos con
colesterol y la sal, un control del peso
corporal, el ejercicio fisico controlado
y evitar situaciones de estrés (4). El
tratamiento en general de la Cl se
basara en los nitratos, los bloqueantes
beta-adrenérgicos y los bloqueantes
de los canales del calcio. Los nitratos
son vasodilatadores y pueden reducir
el espasmo coronario. Se pueden
administrar como comprimidos por
via oral con accidn sostenida, debajo
de la lengua, aplicados como pomada
sobre la piel o como parches de

nitratos transdérmicos de accion
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prolongada (4).Las drogas con
actividad antitrombinica son la
heparina y la warfarina. La heparina
de bajo peso molecular y la heparina
no fraccionada, sirven de catalizador
para la Antitrombina 11l que se
encuentra en plasma y evita la
activacion de las proteasas de la
coagulacion. Por otro lado la
warfarina sodica (cumarinico) que es
el anticogulante oral mas
comunmente prescrito, bloquea la
formacion de los factores
dependientes de vitamina K, y los
agentes antiplaquetarios como la
ticlopidina y clopidogrel que inhiben
la actividad de la plaqueta (3, 4). Las
plaquetas  establecen el tapon
hemostatico inicial en sitios de lesion
vascular, también participan en
trombosis patologica que da inicio al
infarto al miocardio, apoplejia y
trombosis vasculares periféricas y
durante los dltimos afios se han
creado inhibidores potentes de la
funcion plaquetaria. Estos farmacos
actian por medio de mecanismos
separados; asi, en combinacion sus
efectos son aditivos o incluso

sinérgicos. Su disponibilidad ha
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conducido a una revolucién de la
medicina cardiovascular, por lo cual
la angioplastia y la colocacion de
endoprotesis en lesiones vasculares
ahora son factibles con una tasa baja
de reaparicion de estenosis, y de
trombosis, cuando se emplea una
inhibicion eficaz de las plaquetas (5).
La aspirina (Acido acetilsalicilico), es
el prototipo de droga antiplaquetaria;
esta ejerce su accion antitrombotica a
través de la inhibicion irreversible de
la cicloxigenasa plaquetaria, evitando
la sintesis de tromboxano A2, lo que
afecta la agregacion de las plaguetas,
en las mismas el principal producto de
la ciclooxigenasa es el tromboxano
A2, inductor labil de la agregacion
plaquetaria, y potente vasoconstrictor.
La aspirina impide la produccion de
tromboxano A2  mediante la
acetilacion covalente de un residuo
serina cerca del sitio activo de la
ciclooxigenasa, enzima que produce
el precursor endoperoxido ciclico del
tromboxano A2. Dado que las
plaquetas no sintetizan proteinas
nuevas, el efecto de la aspirina en la
ciclooxigenaa plaquetaria es

permanente: dura toda la vida de la
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plagueta (7 a 10 dias). De este modo,
las dosis repetidas de aspirina tienen
un efecto acumulativo en la funcion

plaquetaria (5).

CARDIOPATIA Y
ANESTESICOS LOCALES

Las moléculas anestésicas locales,
estdn formadas por una parte
aromatica unida por un éster o una
amida a una cadena lateral bésica.
Estas sustancias son bases débiles,
que se ionizan a pH fisiolégico
aunque no de forma completa, esta
circunstancia es fundamental con
respecto a la capacidad de penetrar la
vaina nerviosa y la membrana del
axon, por lo que los derivados
cuaternarios que se ionizan de forma
completa independientemente del pH
son ineficaces como anestésicos
locales (4). Los compuestos que
tienen ésteres suelen activarse en el
plasma y en los tejidos por estearasas
no especificas. Las amidas son mas
estables y estos anestésicos tienen en
general, una semivida plasméatica mas
larga. (5). Los anestésicos locales
bloguean el inicio y la propagacion de

los potenciales de accion, bloqueando
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asi mismo, los canales del Sodio (6).
Numerosas  investigaciones  han
demostrado que la inyeccion de 1.8
ml de lidocaina al 2% con epinefrina
al 1:100,000 (1 carpule) en los
pacientes sanos no afecta de manera
significativamente el gasto cardiaco o
la presion sanguinea (19,20, 21). En
contraste, 5,4 ml (3 carpules) resultan
en un incremento del gasto y de la
presion sanguinea, pero sin sintomas
adversos. Estos y otros hallazgos han
llevado a Little y col. a bajar la
cantidad de anestesia con epinefrina
al  1:100,000 recomendada en
pacientes hipertensos de 3 a 2
carpules. Sin embargo, si la anestesia
resultante es  inadecuada el
profesional  debe  sopesar la
posibilidad de utilizar otro carpule o
detener el procedimiento, tomando en
cuenta que las catecolaminas
enddgenas que se segregan por el
dolor operatorio pueden incrementar
la presion sanguinea en mayor medida
de lo que lo hace la epinefrina de un
carpile de anestesia. La misma
conducta debe ser seguida en aquellos
paientes con cardiOpata isquémica

para evitar problemas durante el
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procedimiento quirdrgica (6). En esta
revision se pretende establecer un
protocolo de atencion para el
tratamiento bucal quirtrgico en
pacientes con cardiopatias isquémicas
basados en el analisis los factores
predictivos de alteraciones vasculares
en pacientes con antecedentes de
enfermedad cardiovascular,
determinar la clasificacion del
paciente con riesgo cardiaco Yy
determinar un protocolo de atencion
para el tratamiento bucal quirargico
en pacientes con cardiopatias
isquémicas. Se realizd una revision
sistematica de la literatura cientifica,
donde se pudiese obtener y extraer
informacion relevante y necesaria
acerca del objeto de estudio, las
cuales incluian fuentes primarias
directas como libros y articulos de
publicaciones periddicas. Asimismo,
se excluyeron referencias
relacionadas con la parte médica y la
atencidn hospitalaria del paciente con

cardiopatia isquémica.

PROTOCOLO DE ATENCION
PARA EL TRATAMIENTO
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BUCAL DEL PACIENTE CON
CARDIOPATIAS ISQUEMICAS:

Antes de iniciar cualquier tratamiento
debemos considerar el tipo de
patologia cardiaca, la gravedad de la
misma, el tiempo transcurrido desde
que aparecieron las manifestaciones
clinicas, las complicaciones y el
tratamiento que esta recibiendo el
paciente. En este mismo sentido, en el
caso de pacientes con angina estable o
postinfarto debemos consultar y pedir
un informe al medico tratante y
esperar 6 meses después del infarto
para poder realizar tratamiento
electivo. En caso de emergencia
definir con el meédico el manejo
ambulatorio o bajo hospitalizacion
(3). Se debe realizar un control
anterior al tratamiento odontolégico
de ciertas constantes vitales como el
pulso y la tension arterial. Ante cifras
superiores al 20% de los valores base
(o arriba de 180/100 mmHg), o
alteraciones en el ritmo cardiaco,
posponer la consulta y remitir al
médico. Asimismo, una buena
medida es monitorizar al paciente

durante el tratamiento con el
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pulsioximetro que nos medira el
grado de oxigenacion periférica y la
frecuencia cardiaca (3,4) Si el
paciente esta tomando nitritos debe
traerlos a cada visita por si se
desencadena el dolor toracico o de
forma preventiva antes de usar
anestesia local (3). Se recomienda la
realizacion de citas vespertinas y
optimizar el tiempo de trabajo.
Asimismo, limitar en lo posible
eventos extenuantes o0 estresantes.
Puede prescribirse un ansiolitico la
noche anterior y 45 minutos antes de
la consulta. En estos pacientes
debemos disminuir el estrés y la
ansiedad antes del tratamiento, lo cual
se logra con la administracion de
ansioliticos como las benzodiacepinas
de accion prolongada, el diazepam en
dosis de 5 a 10 mg por via oral la
noche antes y de 5 mg de una a dos
horas antes de comenzar el
tratamiento. Algunos autores utilizan
sedacion por inhalacion con Oxido
nitroso/oxigeno  (3,4) Pedirle al
paciente el vasodilatador coronario
que habitualmente recibe.
Administrarlo ante un ataque de dolor

torécico. Si se considera conveniente
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puede  prescribirse de  forma
profilactica antes de la consulta (3).
La técnica anestésica debe ser eficaz
y lograr un buen control del dolor.
Actualmente, el uso de
vasoconstrictores es correcto, sin
embargo, no se debe administrar mas
de 2 cartuchos con vasoconstrictor, lo
que equivale al 0.036 mg de
epinefrina. Al momento de realizar la
inyeccion de la solucion anestésica
con vasoconstrictor debemos estar
seguros de no inyectar en un vaso
sanguineo y realizar aspiracion
durante la perfusion (4). En caso de
ser necesaria mayor cantidad de
solucion anestésica en la zona
infiltrada, ésta se puede afadir sin
vasoconstrictor. En caso de que el
paciente tome  anticoagulantes o
antiagregantes plaquetarios se debe
suspender su administracion una
semana antes del procedimiento
quirdrgico e informar al médico
tratante de esta accion. Evitar
interacciones farmacoldgicas
nocivas. No utilizar vasoconstrictores
adrenérgicos si el paciente recibe
blogqueadores Beta. Evitar AINE en

quienes estan bajo terapia
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anticoagulante y prescribirlos por
corto tiempo a los que ingieren
bloqueadores Beta o inhibidores de la
ECA (3,4) Antes de procedimientos
quirdrgicos en quienes reciben
aspirina solicitar: tiempo de sangrado
Ivy. Pedir también cuenta de
plaquetas. Si las cifras son menores a
70.000, consultar con el médico (3).
Solicitar un IRN a quienes estan bajo
terapia anticoagulante. Si el resultado
es mayor a 2.5, pedir al medico que
ajuste la dosis (3). De no ser posible
algunos autores recomiendan hacer
un tratamiento puede con Heparina
(7). Definir el plan de tratamiento
odontologico sobre la base de la
reserva salival. Usar geles vy
soluciones fluoradas. Asi como un
estricto control de biopelicula dental
(3). Los pacientes con angina
inestable no son candidatos a al
tratamiento quirurgico programado y
en caso de ser necesario un
tratamiento urgente se deberia hacer
en una consulta odontoldgica
hospitalaria. Finalmente, se deben
identificar y tratar oportunamente las

lesiones y alteraciones bucales
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secundarias al tratamiento

farmacoldgico (3,4).

CONCLUSION

La presencia en la consulta de un
paciente femenino o masculino mayor
de 40 afios debe alarmar a que antes
de proceder a emplear cualquier
tratamiento se realice un
interrogatorio exhaustivo al paciente.
Ademas de la edad, es necesario saber
antecedentes familiares para descartar
enfermedades congenitas o adquiridas
y donde el sistema cardiovascular esté
afectado. Siguiendo este mismo orden
de ideas, si el paciente sufre
hipertension arterial tratada o no,
infarto del miocardio reciente 0 mas
alla de 6 meses de evolucion,
tratamientos con anticoagulantes
orales, inmunodepresores, sedantes
barbituricos, todas estas situaciones
son de interés para saber manejarlos y
poder llevar a cabo con seriedad y
mayor eficacia el tratamiento
odontolégico al  paciente.  El
conocimiento de estas patologias, la
peticion de algun tratamiento, la
relacion con el médico tratante para
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averiguar el estado real del paciente
nos llevard a realizar un mejor y
positivo tratamiento odontoldgico,
libre de sorpresas y emergencias que
no son deseables ni para el paciente ni
para nosotros en nuestra profesion,
alejandose  la  posibilidad  de
problemas legales en odontologia y
permitiéndonos brindar una consulta

de calidad.
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Rodolfo Gutiérrez!, Johesly Infante!, Lorena Davila, Lisbeth Sosa?, Elsy Jerez'.

1. Catedra de Periodoncia. Facultad de Odontologia Universidad de Los Andes. Mérida

Venezuela.

Correspondencia: Od. Rodolfo Gutiérrez. Edificio Rectorado de la Universidad de Los
Andes, calle 24, entre avenidas 2 y 3, Departamento de Medicina Oral. Catedra de Periodoncia,
Facultad de Odontologia Universidad de Los Andes, Mérida Venezuela. .0274 2402378

Email: odgutierrezrodolfo@gmail.com

RESUMEN:

El tratamiento periodontal convencional involucra procedimientos quirdrgicos y no quirirgicos que se
emplean con el objetivo de mejorar las condiciones periodontales en el paciente, se busca
principalmente posibilitar una neoformacion previsible de los tejidos de soporte dentario, es decir, del
cemento radicular, el ligamento periodontal y el hueso alveolar. Es importante conocer el proceso de
cicatrizacion de los tejidos periodontales para elegir la técnica mas adecuada en cada caso,
considerando los procesos bioldgicos que se desencadenan con la instrumentacion de las superficies
radiculares. El objetivo de este articulo es presentar una revision bibliografica de los procesos de
cicatrizacion que se producen en dientes naturales e implantes cuando se aplica una terapia periodontal
convencional; en esta investigacion se realiz6 una blsqueda computarizada de literatura en las bases
de datos PubMed, Biblioteca virtual en salud, Cochrane Reviews, Lilacs ademas se realizd una
busqueda manual en libros de periodoncia actualizados. Finalmente, se concluye que el clinico debe
poseer conocimiento de la biologia periodontal, considerando las células del ligamento periodontal

esenciales en la regeneracién periodontal.

248

Recibido: 17/08/2017
Aceptado: 16/11/2017


mailto:odgutierrezrodolfo@gmail.com

ACTA BIOCLINICA Volumen 8, N° 15, Enero/Junio 2018
Revision Deposito Legal: PP1201102ME3815
R. Gutiérrezy col ISSN: 2244-8136

PALABRAS CLAVE: cicatrizacion periodontal, tratamiento periodontal, ligamento periodontal,

mucosa periimplantar.

PERIODONTAL HEALING. LITERATURE REVIEW

ABSTRACT

The conventional periodontal treatment involves surgical and nonsurgical procedures that are used to
improve the periodontal conditions of the patient, the main objective is to posibilitate a previsible
neoformation of the dental support tissue, the root cement, the periodontal ligament and the alveolar
bone. It is important to know the healing process of periodontal tissues to choose the most appropriate
technique in each case, considering the biological processes that are triggered with the instrumentation
of the roots surfaces. The objective of this article is to present a bibliographical review of the healing
processes that occur in natural teeth and implants when a conventional periodontal therapy is applied;
in this research a computerized literature search was conducted using the PubMed databases, Virtual
Health Library, Cochrane Reviews, Lilacs also a manual search was conducted using the latest
periodontal books. Finally, it is concluded that the dentist must have knowledge of periodontal biology,

considering periodontal ligament cells essential to periodontal regeneration.

KEY WORDS: periodontal healing, periodontal treatment, periodontal ligament, periimplant mucosa.

INTRODUCCION dando como resultado la formacién de un tejido
cicatrizal o un tejido igual al existente previo a

El proceso de cicatrizacion consiste en la la injuria. Con el tratamiento periodontal
reparacion o regeneracion de un tejido alterado, mecanico se elimina el epitelio de la bolsa
249
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periodontal, en ese proceso de curacion por
reparacion, las células epiteliales proliferan a
nivel del margen gingival, para cubrir el tejido
conectivo y de esta manera formar el nuevo
epitelio de unién sobre la superficie radicular.
Por su parte, para que se produzca un proceso
regenerativo es necesario que exista
crecimiento y diferenciacion de nuevas celulas
y sustancias intercelulares para que se formen
nuevos tejidos que devolveran la anatomia y
funcionalidad del tejido original; debido a esto,
en las Ultimas décadas se han desarrollado
numerosas técnicas quirdrgicas y materiales
regenerativos con el fin de lograr una
neoformacion predecible de los tejidos que
constituyen el soporte dentario (1,2). El
tratamiento periodontal convencional incluye
la terapia no quirdrgica como el raspado y
alisado radicular, pero también medidas
quirurgicas como la gingivectomia y diferentes
técnicas de colgajo o terapias implantoldgicas,
que fueron desarrolladas con la finalidad de
eliminar o reducir las bolsas o para conseguir
una recuperacion de los tejidos periodontales
perdidos. EI objetivo de la presente revision
documental es presentar una revision acerca de

la cicatrizacién y reparacion periodontal de los
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tejidos sometidos a tratamiento periodontal
mecanico quirdrgico y no quirdrgico, ademas
del proceso cicatrizal posterior a la colocacion
de un implante dental.

PROCESO DE CICATRIZACION
PERIODONTAL

Cuando se realiza la instrumentacion de la
superficie radicular y/o colgajo mucoperiostico
se desencadena un proceso de cicatrizacion;
inicialmente el coagulo sanguineo ocupa el
espacio entre el diente y el colgajo, se produce
la precipitacion de las proteinas plasmaticas
sobre las superficies de la herida, lo que
constituye la base inicial para la adhesion de la
fibrina. Una hora mas tarde, se inicia la fase
inflamatoria  precoz propiciada por los
granulocitos neutréfilos que infiltran el
coagulo. Al cabo de unas seis horas, los
granulocitos neutréfilos se depositan sobre la
superficie radicular instrumentada y, a través de
procesos de fagocitosis, provocan una
descontaminacion de las superficies tisulares
lesionadas o necroticas. A los tres dias
aproximadamente, se produce la fase

inflamatoria tardia, que se caracteriza por una
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reduccion del infiltrado neutréfilo y el aumento
del nimero de macr6fagos. Los macréfagos
eliminan los globulos rojos necréticos, los
granulocitos neutréfilos y el resto de tejidos
necréticos. Al mismo tiempo, liberan factores
de crecimiento y apoyan la produccién de la
matriz, con lo que se posibilita la proliferacion
de fibroblastos. Ademas, se favorece la
proliferacion de células musculares lisas y
celulas endoteliales, asi como la angiogénesis.
Los macrofagos desempefian un papel clave en
la transicion de los procesos inflamatorios a la
formacion de tejido de granulacion. Al cabo de
siete dias, la fase de formacion de tejido de
granulacion pasa gradualmente a la tercera fase
de la cicatrizacion de heridas. En esta fase, el
tejido neoformado, rico en células, madura y se
remodela conforme a las exigencias
funcionales.(2-4) Melcher en 1976, describid
por primera vez que la naturaleza de la unién
que se establece entre el diente y los tejidos del
periodonto depende del origen de las células.
De este modo, consider6 que eran cuatro tipos
de células las que podrian repoblar la zona de
la herida: células epiteliales, células derivadas
del tejido conectivo gingival, células derivadas

del hueso y células derivadas del ligamento
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periodontal, y que las Unicas que conseguirian
la verdadera regeneracién periodontal completa
serian las celulas provenientes del ligamento

periodontal.(5)

La forma més frecuente de cicatrizacion de las
heridas periodontales, se caracteriza por la
epitelizacion de la cara interna del tejido que
contacta con la superficie radicular,
formandose un epitelio de union largo. En
sentido apical, la maduracién del tejido
conectivo restablece la insercion conectiva, y
en la porcion mas profunda de la herida es
posible encontrar  recuperacion de la
arquitectura 0sea y del ligamento periodontal
(2,6) En este sentido, los procedimientos
destinados a reestablecer el aparato de soporte
periodontal perdido, se describen como
procedimientos de nueva insercion o de
reinserciébn.  Para que se produzca nueva
insercion deben implantarse nuevas fibras de
ligamento periodontal en el nuevo cemento e
insertarse el epitelio gingival a una superficie
dental denudada por la enfermedad, por su
parte, la reinsercion implica una reparacion en
areas de la raiz que no se expusieron

previamente a la bolsa (1).
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FORMACION DE LA UNION
DENTOGINGIVAL

El tejido conectivo gingival se inserta sobre el
hueso alveolar subyacente y sobre la superficie
radicular del cemento, mientras que el epitelio
tiene capacidad de adherirse sobre cemento
radicular y dentina, y adosarse al esmalte. Junto
a esta funcion de insercion, la porcion epitelial
tiene como mision establecer un sellado o
barrera defensiva entre el medio externo y el
medio interno. La firmeza de la union
dentogingival es realzada por el aparato de
fibras gingivales, particularmente de aquellas
que partiendo en forma de abanico desde el
tejido conectivo gingival se relinen y se insertan
en el espesor del cemento radicular (7,8). El
resultado final de la cicatrizacion de la bolsa
periodontal depende de la secuencia de eventos
durante las etapas de la cicatrizacion. Si el
epitelio prolifera a lo largo de la superficie
dental antes de que otros tejidos lleguen al area,
el resultado es un epitelio de unidn largo. Si las
células del tejido conectivo gingival son las
primeras en poblar el area, el resultado son
fibras paralelas a la superficie dental y la

remodelacién del hueso alveolar sin insercion
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en el cemento. Si las células dseas llegan
primero, puede presentarse una reabsorcion
radicular y anquilosis. Por Gltimo, solo cuando
las células del ligamento periodontal proliferan
coronalmente hay una formacién de ligamento
y cemento radicular (5).
FORMACION DE LA UNION
PERIIMPLANTAR

Cuando la superficie de titanio es expuesta al
contacto con sangre, como ocurre en el acto
quirurgico, se forma espontaneamente un
complejo de titanio, fosfato y calcio. Esto
indica que el titanio reacciona con agua, iones
minerales y fluidos del plasma, y que
paralelamente, el bajo pH del lecho de
implantacion, acelera la formacion de fosfato
calcico sobre la superficie del mismo. La
superficie de 6xido debe considerarse como un
sistema de naturaleza dindmica, el cual juega
un papel importante en el proceso de
remodelado 6seo (9). La neo-aposicion Osea
que se origina alrededor del implante, ocurre a
partir de los margenes de hueso fracturado
durante la colocacién del mismo, los cuales
contienen nucleos aislados de osificacion que

se desarrollan en la interfase hueso-implante.
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Una primera fase corresponde a la formacion
del codgulo sanguineo entre el implante y el
hueso, con migracion leucocitaria y actividad
fagocitica. Posterior a las 48-72 horas de la
colocacion del implante, culmina la actividad
fagocitaria y se inicia la formacion de un pre-
callo, representado por macrofagos, células
linfociticas, polimorfonucleares y fibroblastos.
Sucesivamente el pre-callo se enriquece de
tejido conectivo compacto y de células
mesenquimaticas, que se diferenciaran en
fibroblastos y osteoblastos, convirtiéndose
posteriormente en un callo (10,11). Los
osteoblastos, dispuestos sobre la superficie del
implante, producen fibras osteogeénicas
calcificables, generando una matriz ¢sea (callo
0seo) entre el implante y el hueso inicial, el cual
madurara transformandose en tejido 0seo
neoformado. En las primeras cuatro semanas
post-operatorias, la respuesta osteogénica es
masiva; la actividad mitogénica y de
diferenciacion de las células mesenquimaticas
en células osteogenicas alcanza su maxima
expresion en los primeros 15 a 20 dias,
iniciando posteriormente la remodelacién. La
neoformacion 6sea prosigue por otras 4 a 6

semanas, mientras que simultaneamente los
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procesos iniciales de  remodelamiento
conducen a una gradual adaptacion del hueso
neoformado. En la octava semana post-
quirdrgica, la actividad neo-osteogénica se
reduce drasticamente; por el contrario en este
mismo periodo, la actividad de remodelado y
adaptacion morfo-estructural del tejido Gseo
neoformado, alcanza su maxima expresion.
Simultaneamente se realiza un incremento
tanto del anclaje del hueso neoformado, que
puede cubrir mas del 50% de la superficie del
implante, como del volumen Gseo perimplantar
(12).Los tejidos blandos que rodean al implante
son muy semejantes en su estructura y
composicion a los tejidos que rodean al diente.
El tejido supracrestal que rodea los implantes
se denomina mucosa periimplantaria y esta
compuesto por el epitelio  gingival
queratinizado, el epitelio de union vy el tejido
conectivo que se encuentra entre las células
mas apicales del epitelio de unién y el hueso
alveolar. Aligual que en los dientes, el epitelio
de unién se une con el estrato de bidxido de
Titanio en la superficie implantar a través de la
ldmina basal y de hemidesmosomas. Esta zona
constituye un punto critico de extrema

importancia ya que supone el sellado biologico
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a las sustancias exdgenas. Si este sellado se
destruye, las fibras mas apicales del epitelio de
unién migrardn, dado que no existe cemento
que recubra la superficie del implante, ni fibras
a su alrededor que detengan el proceso
destructivo (13). En los implantes, el tejido
conectivo estd presente, pero no se inserta
directamente en la superficie del mismo, sin
embargo, se observan fibroblastos unidos
mediante una capa de glucoproteinas a la capa
de oOxido de titanio. En los tejidos
periimplantarios, existe mayor proporcion de
coladgeno y menor cantidad de fibroblastos, que
su homdlogo en el periodonto, y estan surcados
por haces de fibras colagenas que corren
paralelas a la superficie del implante, insertadas
en la cresta dsea y el tejido epitelial, originando
un collar fibroso periimplantario que le da
consistencia y tonicidad a la mucosa,
originando un sellado mas labil a nivel de los
tejidos  periimplatarios. Algunos autores
consideran que el hecho de que la poblacion de
fibroblastos se concentre mayormente en la
zona adyacente a la superficie del titanio,
podria explicar el apropiado sello que separa el
medio ambiente bucal del hueso periimplantar

(14-16). Es importante destacar que la
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irrigacion a nivel de los tejidos blandos
periimplatares se caracteriza por una
deficiencia importante, al no haber ligamento
periodontal, pierde la irrigacion proveniente de
esta zona, con lo cual solo recibe la afluencia

de los vasos supraperiosticos (17).

CONCLUSION

El tejido conectivo posee caracteristicas de
cicatrizacion y capacidad regenerativa. Las
heridas quirurgicas de la piel por lo general
resultan en la formacion de tejido cicatricial,
heridas similares en los tejidos gingivales
normalmente  resultan en la  répida
reconstitucion de la arquitectura fibrosa de los
tejidos. La wunion dentogingival es una
adaptacion de la mucosa oral que comprende
componentes del tejido epitelial y conectivo. El
epitelio de union desempefia un papel crucial,
ya que sella los tejidos periodontales de la
cavidad oral. Su integridad es esencial para
mantener un periodonto sano. En presencia de
enfermedades periodontales, la respuesta
inflamatoria conduce a la degradacién del
tejido conectivo, primero alrededor de los vasos

sanguineos y luego se extiende en las regiones
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adyacentes, lo que resulta en el desintegracion
estructural y funcional de la encia. Uno de los
primeros cambios de la periodontitis es la
migracion apical del epitelio de unién a lo largo
de la superficie de la raiz lo que resulta en la
formacion de un saco periodontal; una vez que
se aplican las terapias mecéanicas de raspado y
alisado radicular, asi como también la cirugia
reseptiva de la bolsa, ocurrird un proceso de
cicatrizacion, que se caracterizard por la
formacion de un epitelio de union largo, cuando
esta terapia no incluya procedimientos
regenerativos, ocasionando una reduccion de la
profundidad del sondaje y aumento de la
insercion clinica, que constituye una forma de
reparacion caracterizada por la restauracion de
la insercién del tejido conectivo y del hueso
alveolar que se habian perdido por Ila
periodontitis. Lo que se busca es que el
periodonto neoformado se asemeje histologica
y funcionalmente al original. (2,6,13,18). Esta
cicatrizacion después de la terapia mecanica se
presenta con el establecimiento de un margen
de tejido queratinizado, debido al potencial
regenerativo del ligamento periodontal, que es
capaz de formar un tejido de granulacién

adyacente al diente (6, 18) y posterior a
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procesos quirdrgicos siempre se reforma una
banda de tejido queratinizado de al menos 1
mm de espesor para la proteccion propia del
periodonto (18-20).

tratamiento periodontal quirdrgico o no

La cicatrizacion post

quirdrgico, ocasiona una reduccion de la
profundidad del sondaje y aumento de la
insercion clinica, que constituye una forma de
reparacion caracterizada por la restauracion de
la insercion del tejido conectivo y del hueso
alveolar que se habian perdido por la
periodontitis. De igual forma, la union peri
implantar puede presentar complicaciones
biologicas causadas por la  respuesta
inflamatoria del tejido a las bacterias que
colonizan y forman un biofilm en la superficie
del implante. La respuesta puede ser limitada a
los tejidos blandos (mucositis), o también se
puede extender afectando la cresta dsea y dar
lugar posteriormente a su reabsorcion
denominada periimplantitis. Esta respuesta
inflamatoria se produce de manera similar a lo
que ocurre en el periodonto causado por la
enfermedad periodontal (21-23). Debido a lo
anteriormente  expuesto, el proceso de
osteointegracion es importante para asegurar la

estabilidad del implante, el mantenimiento de
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esa estabilidad y la funcion de carga de un
implante dependen de la formacion de la
barrera de tejido blando alrededor de la union
peri implante, que constituyen la mucosa
periimplantaria (16, 21). La cicatrizacion del
tejido blando después de la colocacion del
mufiidon implantar puede resultar en Ila
formacion de un margen de mucosa
masticatoria (queratinizada) o de mucosa
alveolar (no queratinizada). El tipo de mucosa
que recubre el implante estd definida por la
cantidad de extension de la mucosa
masticatoria en la area del reborde alveolar,
determinada por la ubicacion de la linea muco-
gingival y por el grado de reabsorcion del
reborde alveolar (21,24,25). Es necesario que
el clinico tenga conocimiento de los procesos
biologicos que se desencadenan cuando se
aplica una terapia periodontal, reconociendo el
papel fundamental que desempefian las células
del ligamento periodontal en la regeneracién
del periodonto. También es importante sefialar
que es imprescindible respetar cada una de las
fases del proceso de cicatrizacion
postquirargico, reconociendo que se inicia con
una fase inflamatoria y que finaliza con la

maduracion histolégica de los tejidos al cabo de
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45 a 60 dias, este parametro es crucial durante
la planificacion de tratamientos rehabilitadores,
con la finalidad de no invadir el espacio
biolégico de los tejidos periodontales y asi
garantizar la correcta formacion de la union
dentogingival en torno a los dientes que seran

rehabilitados.
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RESUMEN

Las enfermedades infecciosas ocasionadas por bacterias, virus, hongos, paréasitos, el
cancer y las enfermedades autoinmunes, representan las principales causas de

morbilidad y mortalidad a nivel mundial. EIl desarrollo de las vacunas ha representado

259



ACTA BIOCLINICA Volumen 8, N° 15, Enero/Junio 2018
Articulo Revision Depésito Legal: PP1201102ME3815
J. Vielmay col ISSN: 2244-8136

un éxito en la mejora de la calidad de vida, al conferir proteccién contra las
enfermedades infecciosas que en el pasado diezmaron a la humanidad. En la actualidad
los nuevos retos para desarrollar vacunas efectivas contra la infecciones (principalmente
en el caso del virus de la inmunodeficiencia humana tipo-1 VIH-1), cancer, enfermedad
de Alzheimer, entre otros, ocupan la atencién de cientificos de todos los paises. La idea
no es solo prevenir una enfermedad, en algunos casos un paciente recibe una vacuna,
una vez enfermo y ésta actla como una inmunoterapia, mitigando o disminuyendo las
consecuencias del proceso. El objetivo principal de ésta revision es la de destacar los
conceptos y caracteristicas que debe reunir una vacuna o0 un adyuvante ideal,

clasificaciones y las etapas para el desarrollo de las vacunas.

PALABRAS CLAVES: Vacunas, adyuvantes, etapas para el desarrollo de las vacunas.

EFFORTS FOR DEVELOPMENT OF VACCINES AND ADJUVANTS
ABSTRACT

Infectious diseases caused by bacteria, viruses, fungi, parasites, cancer and autoimmune
diseases represent the major cause of morbidity and mortality worldwide. The
development of vaccines has been a success in improving the quality of life, to confer
protection against infectious diseases that in the past, decimated humanity. At present
new challenges to develop effective vaccines against infections (mainly in the case of
Human Immunodeficiency Virus of type-1, HIV-1), cancer, Alzheimer's disease, among
others, occupy the attention of scientists from all countries. The idea is not only prevent
a disease, in some cases a patient is vaccinated, once sick, and it acts as an
immunotherapy, by mitigating or reducing the consequences of the process. The main
objective of this review is to highlight the concepts and characteristics required of a

vaccine or adjuvant ideal, classifications and stages for the development of vaccines.

KEYWORDS: Vaccines, adjuvants, stages for the development of vaccines.
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INTRODUCCION

Los organismos eucariotas superiores
como vertebrados mamiferos poseen un
sistema Unico, complejo y dinamico,
especializado en el discernimiento de lo
propio y lo extrafio, denominado
sistema inmune. Desde una concepcion
tedrica podemos dividirlo en sistema
inmune  innato o inespecifico,
constituido  por  células  como:
segmentados  neutrofilos,  basofilos,
eosindfilos, proteinas del sistema de
complemento, proteinas de fase aguda
(proteina C reactiva), entre otros y un
sistema inmune especifico,
caracterizado por memoria
inmunolégica y constituido por las
células presentadoras de antigeno
(CPA) (células dendriticas, macréfagos

y linfocitos B), linfocitos TCD4",

linfocitos TCD8*, células plasmaticas.
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En la concepcion real, estos dos
sistemas estan estrechamente
vinculados e interrelacionados,
funcionando como un todo, con el
objetivo de defender al organismo de
los agentes infecciosos como: virus,
bacterias, hongos, protozoarios,
helmintos y también de ceélulas
tumorales. Hay  elementos  de
interconexion de naturaleza proteica y
solubles, que ayudan en la sefializacion
intracelular e intercelular, conocidos
como citocinas, involucradas en la
ontogenia en el timo y la médula 6sea
de las células del sistema inmune, hasta
inclusive en la diferenciacion de los
mecanismos efectores tanto humorales
como celulares, tendientes a la

eliminacion completa del patégeno (1-

5).
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El objetivo del presente trabajo es
destacar el concepto de vacunas, su
clasificacion, las etapas necesarias para
el desarrollo y la obtencion de vacunas;
asi como el concepto y clasificacion de

los adyuvantes.

1. Vacunas.

Conceptualmente se considera como
vacuna a toda sustancia formada por un
microorganismo completo, atenuado o
muerto, o bien fracciones del mismo,
capaces de inducir una respuesta
inmune protectora y duradera frente al
patogeno. La finalidad de las vacunas es
la de prevenir y controlar futuras
infecciones (6). La idea basica de
vacunar a un individuo clinicamente
sano para protegerlo de una infeccién ha
cambiado con el tiempo, porque ahora
puede vacunarse a un enfermo y esta

vacuna actlla como inmunoterapia para
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palear las manifestaciones clinicas y
mejorar la calidad de vida del paciente.
Caracteristicas de una vacuna ideal:
a).- Reproducir (mimetizar) una
respuesta inmunoldgica similar a la de
la infeccidn natural.

b).- La vacuna debe ser efectiva, al
ofrecer mas del 90% de proteccién; no
obstante cuando la tasa de mortalidad de
una enfermedad infecciosa es elevada,
un 50-60% de proteccion frente a ésta,
se considera sin lugar a dudas como una
buena proteccion.

c).- Minimos efectos secundarios o
preferentemente ser completamente
segura.

d).- Inmunidad persistente a largo plazo
(afos).

e).- Dosis Unica y compatible con otras
vacunas.

f).- Administracion no invasiva (via oral

preferentemente).
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g).- Administracion precoz en los
primeros meses de vida.

h).- Estable a temperatura ambiente,
siendo este uno de los aspectos mas
importantes por cuanto del costo total
derivado de la vacuna,

aproximadamente el 70%, corresponde
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a la cadena de frio que se sigue para que

ésta pueda llegar hasta el usuario.

i).- Facil produccion y econdmicamente

asequible (6-7).

En

la tabla | y Il observamos

primeras vacunas usadas en humanos.

Tabla 1. Primeras vacunas de uso masivo en seres humanos.

Enfermedad Agente etioldgico

Difteria Corynebacterium diftheriae
Tétanos Clostridium tetani

Pertusis Bordetella pertusis
Poliomielitis ~ Virus de la poliomielitis
Influenza Virus de la influenza

Poliomielitis ~ Virus de la poliomielitis
Sarampion Virus del sarampién

Parotiditis Virus de la parotiditis
Rubéola Virus de la rubéola
Meningitis Neisseria meningitidis

Tuberculosis Mycobacteriun tuberculosis

ARo

1939
1949
1953
1954
1958
1961
1963
1966
1969
1969

1974

Observaciones

Vacuna de células completas
Administracion intramuscular

Administracion oral

Vacuna con polisacaridos
como antigenos

Cepa de Mycobacterium bovis
no patébgena a los seres
humanos, Bacilo de Calmette-
Guérin

las
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Tabla 2. Vacunas para uso humano, obtenidas a partir de 1986.

Enfermedad

Agente etioldgico Afio  Observaciones

Hepatitis B Virus de la hepatitis B 1986 Primera vacuna recombinante de
uso en humanos
Otitis, meningitis  Haemophilus 1990
influenzae
Fiebre tifoidea Salmonella typhi 1991 Vacuna viva atenuada.Vacuna

constituida por el polisacarido Vi

Hepatitis A Virus de la hepatitis A 1994

Varicela Virus varicela-zoster 1995

Pertusis Bordetella pertussis 1996 Vacuna de subunidades (acelular).
Influenza Virus de Influenza 1997 Empleo de adyuvante

Enfermedad de Borrelia burdorferi 1998

Lyme

Meningitis Neisseria meningitidis 2000 Vacuna conjugada

Neumonia, Streptococcus 2000 Vacuna conjugada

Meningitis pneumoniae

Clasificacion de las vacunas microorganismo, es el pase sucesivo en

a) Vacunas clasicas medios de cultivo celulares (virus) o
Vacunas vivas atenuadas. Uno de los artificiales. Son ejemplos de este tipo de
primeros enfoques para la obtencion vacunas: la triple wviral (rubéola,
exitosa de vacunas consistio en la parotiditis y sarampion), poliomielitis,

utilizacion del

microorganismo
completo (atenuado), capaz de colonizar
la superficie de epitelios y de mimetizar
la infeccidn, pero sin reproducir el dafio
tisular. Uno de los procedimientos mas

comunes para la atenuacion de un

fiebre tifoidea, viruela y la BCG (Bacilo
de Calmette-Guerin). Al tratarse de una
mezcla tan compleja de antigenos, no se
necesitaba la adicion de adyuvantes a la
formulacion;  pero el

principal

inconveniente es que al tratar humanos
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con  microorganismos  vivos, la
posibilidad de la reversién al fenotipo
virulento del microorganismo, no queda
excluida, este es un riesgo bastante
grande y solo un proceso de atenuacion
con los estandares mas altos de calidad
posibles evitaban estos problemas; de
igual forma, su uso estd contraindicado
en individuos inmunodeficientes (8).
Tradicionalmente, éste era el enfoque
utilizado para obtener vacunas vivas
atenuadas, pero el advenimiento de
mejores herramientas tecnologicas, hizo
posible la atenuacion genética. Un
ejemplo de ello, lo constituye la cepa
de Vibrio cholereae EI Tor 638, en la
que la deleccion de un profago, donde
estd contenida la informacion para la
expresion de la toxina colérica
(principal ~ factor de  virulencia
bacteriano), ha permitido la obtencion

de una cepa potencialmente Gtil como
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vacuna. Al tratarse de factores de
virulencia importantes como causa de
patologia, con la deleccién del gen,
parte de éste, e incluso la deleccion de
dos genes distantes en el genoma, la
posibilidad de causar patologia, aun
empleando el microorganismo vivo es
dramaticamente reducida. La cepa El
Tor 638 posee ventajas en cuanto a la
colonizacion de epitelios, a su
inmunogenicidad y a su obtencidn a
gran escala, en comparacion a otras dos
cepas del Vibrio cholereae: la Perd-15y
la CVD 103 HgR del biotipo El Tor, en
estudio para la prevencién del colera
9).

Vacunas de microorganismos
muertos inactivados. EI empleo de
microorganismos muertos, trajo consigo
la necesidad de incluir adyuvantes a la
vacuna, porque el microorganismo no

coloniza los epitelios y no mimetiza la
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infeccion natural. Los procedimientos
inicialmente  utilizados para la
inactivacién de patdgenos incluyeron
procedimientos  fisicos:  empleando
calor, que desnaturaliza proteinas y
métodos quimicos que emplearon la
formalina y el formaldehido, una vez
inactivados y separados de compuestos
potencialmente toxicos para seres
humanos (como la formalina o el
formaldehido), se utilizan en humanos,
confiriendo un buen porcentaje de
proteccion (10-11). Son ejemplos de
éste tipo de vacunas: tos ferina,
leptospirosis, hepatitis A, Influenza,
cOlera. La inactivacion del
microorganismo también tiene el
inconveniente de incluir al menos dos
dosis de la vacuna (a diferencia de las
dosis Unicas, con las vacunas de

microorganismos vivos atenuados), una

respuesta inmune predominantemente
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humoral y una cantidad considerable de
reacciones adversas, en parte por la
toxicidad derivada del procedimiento de
atenuacion y claramente por el empleo
del microorganismo completo. Uno de
los aspectos favorables si  son
comparadas con las vacunas de
microorganismos vivos atenuados, es su
estabilidad térmica, incluso hay casos
en donde no se necesita refrigeracion y
esto disminuye en gran medida los
costos de la vacuna (10).

Vacunas de subunidades. En algunos
casos la patogénesis de una enfermedad
no es la consecuencia de la infeccion
por parte del microorganismo completo,
sino de una pequefia fraccion de éste,
como por ejemplo una toxina, éste es el
caso de la toxina botulinica de
Clostridium botulinum, agente
etiologico del botulismo, o de

polisacaridos (Lipopolisacaridos,
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constituyentes estructurales de paredes
celulares de bacterias Gram negativas,
responsables de shock sépticos). En
estos casos se siguen varias estrategias:
si es el caso de una toxina, se puede
inactivar con formaldehido y obtener un
toxoide, que no posee la propiedad de
causar patologia, pero que retiene las
caracteristicas de inmunogenicidad
requeridas para que pueda funcionar
como vacuna, al conferir proteccion
frente a la enfermedad; o si es el caso de
una toxina constituida por varias
subunidades, algunas de éstas pueden
funcionar como generadoras de dafio y
otras subunidades pueden contener los
epitopos inmunodominantes; entonces
solo se trabaja con las subunidades
potencialmente inmunogénicas de éstas.
Estas vacunas requieren por lo general
de adyuvantes. En el caso del toxoide,

la posibilidad de revertirse a toxina, no
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queda excluida, por lo tanto su
seguridad no es del 100% (12-13).

En el caso de los polisacaridos incluidos
como componentes de varias vacunas,
se ha podido observar que no existe
respuesta de memoria inmunoldgica,
porque  eéstos  polisacaridos  son
antigenos timo independientes. La
posibilidad de generar memoria
inmunoldgica por parte del antigeno
esta estrechamente vinculada a la
estructura, son excelentes antigenos
timo dependientes, los antigenos de
naturaleza proteica. ElI fendmeno de
memoria inmunoldgica (piedra angular
en la respuesta inmune que se busca con
toda  vacuna), estd  vinculado
estrechamente al proceso de
presentacion antigénica. En el caso de
los polisacaridos, la solucion es la de
acoplarlos a

proteinas  (proceso

conocido como conjugacion) y asi
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poder ser reconocidos por linfocitos

TCD4", pudiendo entonces
desencadenar respuestas humorales y de
memoria inmunolégica (12-13). En el
proceso de obtencion de las fracciones o
subunidades, a partir del
microorganismo completo, se corre el
riesgo de desnaturalizacion de las
proteinas, fendmeno que atenta
directamente contra la efectividad de
éstas vacunas, es por ello que en la
actualidad se recurre a la obtencion de
éstas subunidades por la tecnologia del
ADN recombinante (11-13). Las
vacunas de subunidades obtenidas por
la tecnologia del ADN recombinante,
también pueden incluirse en esta
categoria, pero seran descritas como
vacunas de proteinas o péptidos

recombinantes, a posterior (clasificadas

como vacunas de nueva generacion).
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b).-Vacunas de segunda generacién o
nuevas vacunas

Vacunas atenuadas mediante
modificacion genética. La utilizacion
del BCG, una cepa de Mycobacterium
bovis, no patégena para humanos, como
profilaxis frente a la tuberculosis
pulmonar y diseminada ocasionada por
M. tuberculosis, es una préactica
extendida en todo el mundo (14). El
amplio conocimiento de la biologia en
la interaccion Mycobacterium-
hospedador, ha permitido el
establecimiento de una nueva estrategia
de prevencion de la tuberculosis,
mediante la modificacion del gen que
codifica para una ureasa de la bacteria
(mediante  deleccion) (15-16).
Mycobacterium  tuberculosis es un
patdgeno intracelular estricto, que

infecta macrofagos y se multiplica en

ellos, uno de los mecanismos de escape
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del sistema inmune por parte de la
bacteria, consiste en evitar la
acidificacion del fagolisosoma, y asi
evitar la crisis respiratoria y poder
escapar al citosol para multiplicarse. La
modificacion genética del BCG consiste
en interrumpir la funcion del gen ureasa
y permitir la acidificacion del
fagolisosoma, activando eficientemente
la crisis respiratoria dentro del
macrofago y ademas permitir la
presentacion del antigeno via las
moléculas del MHC-1 y MCH-II, lo cual
promueve entre otras cosas, la accion de
los linfocitos TCD8*, que ejercen un
mecanismo efector de citotoxicidad
muy potente, mediados por granzimas B
y granulozimas, indispensables para la
eliminacion de M. tuberculosis (16). La
anterior estrategia de vacunacion
empleando cepas salvajes de M. bovis,

limitaba el proceso de presentacion del
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antigeno s6lo al MHC-II, limitando la
respuesta de citotoxicidad dependiente
de linfocitos TCD8"; ahora con la
estrategia de modificacion genética del
BCG, la presentacion de antigeno
ocurre por las dos vias (MHC-1 y MHC-
I1) potenciando mas eficazmente la
eliminacion del patogeno, por la adicion
de todos los mecanismos efectores
innatos y adquiridos dependientes del
proceso de presentacion de antigeno del
MHC-1 (presente en todas las células) a
los linfocitos TCD8", que eliminan al
M. tuberculosis (16).

Vacunas sintéticas. La sintesis quimica
de un antigeno complejo es posible por
procedimientos que contemplan el
ensamblaje uno a uno de los residuos de
aminoacidos para obtener una secuencia
de interés, mediante eventos de
acoplamiento, proteccion, desproteccion

sobre un soporte sélido (17). Los
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motivos que se obtienen son lineales y
hasta ahora no se ha podido modelar la
conformacion de los epitopos, hecho
que atenta contra la efectividad de este
tipo de vacunas, que de igual forma son
proclives a la degradacion proteolitica
(17). Las vacunas sintéticas presentan
ventajas en cuanto a la seguridad y a la
estabilidad al calor; pero uno de los
obstaculos para su masificacion es la
necesidad absoluta de la caracterizacion
del antigeno, en practicamente todas las
cepas que se hallan podido aislar del
agente infeccioso y la proteccion no
necesariamente alcanza el 90% de
proteccién requerida como requisito
ideal (8).
Vacunas anti-idiotipo. En  fase
experimental, se ha tratado un enfoque
distinto al tradicional, en las vacunas
anti-idiotipo no se inmuniza con el

antigeno (inmunizacién activa), sino
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con un anticuerpo, que simule la
estructura del antigeno seleccionado,
teniendo el inconveniente de requerir la
administracion de dosis de refuerzo de
forma muy frecuente (6). La idea
basica de las vacunas anti-idiotipicas es
la de utilizar en lugar de un antigeno, un
anticuerpo  que reproduzca la
morfologia del antigeno y que por lo
tanto induzca inmunidad, pero que sea
de por si inocua. Para producir una
vacuna de este tipo, el primer paso es
obtener un anticuerpo contra el
antigeno. Este anticuerpo denominado
anticuerpo idiotipico, se inyecta en un
animal que responde produciendo
anticuerpos contra él, los anticuerpos
anti-idiotipicos. Este ultimo anticuerpo
puede actuar como vacuna puesto que

contiene un determinante antigénico

similar al del antigeno original (6).
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Vacunas de proteinas o péptidos
recombinantes: La seleccion vy
obtencion de antigenos recombinantes
como vacunas fue exitosa a partir de
1986, cuando se obtuvo la primera
vacuna recombinante de uso masivo
contra la hepatitis B; empleando
adyuvantes mas el antigeno de
superficie del virus de la hepatitis B, se
observé una buena proteccion frente a la
enfermedad y la disminucion de su
consecuencia mas  peligrosa, el
carcinoma hepatocelular primario. Esta
es una vacuna de inclusion obligatoria
en los programas de vacunacion en la
mayoria de los paises a nivel mundial y
su uso esta igualmente indicado a los
profesionales del area de la salud
(médicos, enfermeras, asistentes,
auxiliares, licenciados en bioanalisis).

Una de las caracteristicas mas

importantes a tener en cuenta para el
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desarrollo de este tipo de vacunas, son
los sistemas de expresion utilizados,
sobre todo en lo concerniente al
rendimiento del proceso de purificacion
del antigeno, para poder escalar esta
produccion a nivel industrial, en el caso
de hepatitis B, se empleo el sistema de
la levadura Sacharomyces cereviceae;
no obstante es importante destacar que
este es un sistema que permite las
modificaciones pos-traduccionales de
proteinas, un aspecto a tomar en cuenta
en lo relacionado a la inmunogenicidad
de la vacuna (18).

Vacunas por insercién o clonaje de
genes de interés en vectores vivos. Se
han utilizado en investigacion para el
desarrollo de vacunas, vectores vivos
como virus (vaccinia, adenovirus) y
cepas bacterianas (Salmonella spp.), la
idea es aprovechar las caracteristicas del

organismo como vector para transportar
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genes de interés y obtener posiblemente
vacunas multivalentes, es decir, contra
varias enfermedades. La inactivacion de
genes que tienen que ver con factores de
virulencia del vector es absolutamente
indispensable; hay problemas con los
niveles de expresion de los genes
foraneos, ya que pueden perderse los
plasmidos con las construcciones de
interés. Por tanto, se necesita obtener un
sistema de expresion estable, un
ejemplo de esto se consiguio
incorporando los genes de interés desde
el plasmido hasta el genoma del vector.
Las ventajas obvias estan en el hecho de
que el wvector (hospedador) puede
colonizar epitelios con facilidad vy
generar respuestas a nivel de mucosas,
de tipo humoral y celular. Estas vacunas
requieren el refuerzo con el antigeno
(no sirven estrategias en una sola dosis),

son por lo general estrategias
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metodoldgicas con  costos  muy
elevados; pueden existir anticuerpos
preformados contra el vector que
impidan la colonizacion eficiente de
epitelios y la posibilidad de reversién al
fenotipo virulento del vector no queda
exento (6).

Vacunas de ADN. Al emplearse
vacunas de ADN se promueve la
expresion dentro de la celula de los
epitopos de la vacuna. Son bastante
seguras, en términos de no revertir a la
patologia causada por el
microorganismo completo, pero
pudiesen presentarse problemas de
autoinmunidad o incluso de no generar
respuesta frente al ADN y generarse una
tolerancia a la vacuna, el proceso de
transfeccion in vivo requerido para este
tipo de vacunas, puede tener una baja
eficiencia. En general las vacunas de

ADN generan respuesta inmune
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humoral y celular, siendo ésta Ultima
muchas veces pobre frente al antigeno.
La respuesta inmune generada por este
tipo de vacunas a nivel de mucosas es
generalmente pobre y se deben recibir
dosis de refuerzo (11, 19-21). Dentro de
las ventajas de las vacunas de ADN
destacan las  siguientes:  pueden
utilizarse en neonatos, son de facil
produccién, se pueden administrar
multiples antigenos (11, 19-21).
Timmerman et al., 2002 (22) realizaron
estudios de fase clinica I y 1I, en
relacion a la inmunogenicidad vy
toxicidad de una vacuna de ADN
plasmidico, con construcciones
quiméricas de proteinas
(inmunoglobulinas) del linfoma de
celulas B. La via de administracion de
ésta vacuna de ADN fue la

intramuscular y las dosis fueron 200,

400 y 600ug de ADN, una mensual,
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durante tres meses, la estrategia de re-
exposicion al antigeno consistié en una
dosis de 1800ug del antigeno, sin el
vector por via intradérmica o
intramuscular. Mediante ésta estrategia
se notd una respuesta inmune
antitumoral muy modesta en los 12
pacientes  seleccionados para la
realizacion de este estudio. Los autores
sugieren estudios adicionales en lo
referente a la dosis optima de antigeno,
rutas de administracion, disefio de
vectores y de las estrategias de re-
exposicion.  Ningun efecto tdxico
adverso fue evidenciado con el uso de
esta vacuna en seres humanos (22).

c¢) Nuevas tecnologias
Identificacion  del  anti-genoma.
Utilizacion de  Genotecas, con
propdésito de vacunas. Sistemas de

fago display, bacterial display. George

P. Smith es el padre del sistema que se
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conoce como fago display. Algunos
fagos son buenos vectores de clonacion
y de expresion de genes, ya que pueden
expresar secuencias extrafias de ADN
como parte de sus proteinas de cubierta.
Cuando estas proteinas hibridas se
empacan como particulas del fago, la
proteina extrafa (antigeno) es expresada
en la superficie externa (8, 23). Una
genoteca de fagos es una mezcla
heterogéenea de clones de fagos, cada
uno expresando un inserto de ADN
diferente. Esto puede posibilitar la
evaluacion con anticuerpos, receptores,
enzimas u otros marcadores que
permitan identificar el péptido mostrado
en su superficie. El fago seleccionado se
replica en bacterias. De ésta manera se
puede realizar un paneo general de
practicamente todo el genoma de un
microorganismo de interés, para buscar

posibles candidatos a vacunas o incluso
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se han desarrollado estrategias, en
donde el uso de la genoteca de
expresion de un  microorganismo
(completa o fraccionada), se ha
empleado para evaluar un posible efecto
protector frente al reto con el patdgeno,
y de alli derivar un posible candidato a
vacuna, estrategia en fase experimental,
solo en el modelo animal (8, 23).
Herndndez et al., 2006 (24) lograron
evaluar el carécter protector de una
genoteca de expresion de M.
tuberculosis, en el modelo murino de la
tuberculosis pulmonar, empleando un
sistema bacterial display. En los
animales inmunizados se evidencio una
reduccion significativa en el nimero de
unidades formadoras de colonias
recuperadas del pulmon, luego del reto
intratraqueal con BCG, asi como
también un menor nimero de lesiones

tisulares e infiltrado perivascular en
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pulmén de los animales vacunados en
comparacion a los controles no
vacunados.

Vacunologia inversa. Las técnicas
convencionales han  fallado en
proporcionar con éxito vacunas eficaces
contra la mayoria de las enfermedades
ocasionadas por microorganismos (un
buen ejemplo lo constituyen los
fracasos en el intento de obtener una
vacuna universal protectora frente al
VIH-1). Los avances biotecnologicos
han permitido la secuenciacion del
genoma, revolucionando el enfoque en
el desarrollo de vacunas, en donde la
gendmica, protedmica, interactomica,
metaboldmica, entran a jugar un papel
preponderante. La vacunologia inversa
0 reversa, comienza por el analisis de
las secuencias del genoma, mediante el
uso de herramientas de bioinformatica,

que permiten identificar los antigenos
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mas probables a ser candidatos a
vacunas. Los candidatos son
seleccionados en funcibn de su
prediccién como proteinas de superficie
0 secretadas, para luego ser clonados,
expresados y analizados para confirmar
su localizacién celular in vitro v,
empleando modelos animales, evaluar
su inmunogenicidad y capacidad
protectora. Esta metodologia fue
empleada con éxito por primera vez con
Neisseria meningitidis serogrupo B
(25).

Etapas para el desarrollo de Vacunas
El desarrollo de toda vacuna de
administracion ~ masiva en  seres
humanos y que se incluya dentro de los
programas de vacunacion aprobados por
las autoridades sanitarias en cualquier
pais del mundo incluyen 3 fases:

Investigacion bésica, desarrollo
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preclinico y farmacéutico y ensayos
clinicos (5-6).

a) Investigacion bésica. La primera
fase en el desarrollo de una vacuna
incluye la blsqueda de antigenos,
adyuvantes, eleccion de modelos
animales idéneos para el estudio de la
enfermedad. La investigacion basica se
extiende desde el disefio y concepcion
teorica del producto hasta la prueba de
concepto. Esta fase abarca entre 1 a 4
afios en promedio, e incluye:

-Propuesta del producto (antigenos,
adyuvantes, via de administracion,
cobertura poblacional esperada,
tecnologia de produccion).

-Estudio de mercado e interferencia
con otras patentes.

-Obtencidn de antigenos a gran escala.

-Eleccion del modelo o de los modelos

animales adecuados, como por ejemplo
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el uso de ratones BALB/c, C57BL/6 en
leishmaniosis.
-Elaboracion de la  formulacion
provisional (adyuvantes y preservantes
aprobados 0 no para uso humano).
-Evaluaciones de la inmunogenicidad y
obtencion de informacion toxicologica
preliminar.

-Estudios de los mecanismos de accion
y caracterizacion de la respuesta inmune
(determinacion y cuantificacion de
citocinas, inmunoglobulinas, ensayos de
proliferacién linfocitaria, relacion de
linfocitos TCD4*/TCD8").

-Técnicas para el control de calidad
sanitario de la vacuna (5-6).

Prueba de concepto: demostracion de
la eficacia e inocuidad de wuna
formulacion experimental, provisional,
del candidato a vacuna. Uno de los
aspectos a destacar en la realizacion de

la investigacion  basica, es lo
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relacionado a los correlatos de
proteccion, es decir, una vez aplicada la
estrategia de inmunizacion (vacunacion)
a los animales seleccionados, se les reta
con el microorganismo contra el cual se
desarrolld la vacuna y se realiza la
evaluacion de la proteccion o no de ésta
(ensayo de reto). Esta constituye: “la
variable que, provisionalmente, se toma
como criterio de eficacia durante la fase
de investigacion-desarrollo de la vacuna
y en las primeras (I-11) fases de los
ensayos clinicos” (5-6).
b) Desarrollo preclinico y
farmacéutico. El desarrollo preclinico
de una wvacuna incluye ensayos
toxicologicos y farmacoldgicos en
modelos animales, previa evaluacion en
seres humanos (fase de desarrollo
clinico), dichos estudios estan en

funcion de la poblacion a la cual se va a

aplicar la vacuna, pueden incluir por
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ejemplo ensayos de toxicidad al feto. En
el desarrollo farmaceutico se contempla
la obtencion de una formulacidon estable,
potencialmente til en seres humanos y
que cumpla las normas internacionales
de buena préctica médica. Esta fase
también incluye el escalamiento
industrial: procesos de fermentacion,
inactivacion ~ del  microorganismo,
purificacion de antigenos por tecnologia
de ADN recombinante, liofilizacion de
los antigenos. La estabilidad de la
formulacion a diferentes temperaturas
(ambiente, cadena de frio) y las pautas y
normas de control de calidad, esperando
alcanzar los estandares mas altos del
control de calidad (5-6).

¢) Ensayos clinicos

Fase 1. Referida a la primera
introduccion de una vacuna en ensayo

en una poblacion humana para

determinar inicialmente su seguridad y

277



ACTA BIOCLINICA
Articulo Revision
J. Vielmay col

sus efectos bioldgicos, incluida su
inmunogenicidad. Esta fase puede
incluir estudios de dosis y vias de
administracion Y, generalmente,
involucra a menos de 100 voluntarios
(26).

Fase Il. Referida a los ensayos iniciales
para determinar la efectividad de la
vacuna en un ndmero limitado de
voluntarios (generalmente entre 200 y
500); esta fase se centra en la
inmunogenicidad (26).

Fase I11. Esta etapa tiene como objetivo
evaluar de forma mas completa la
seguridad y la efectividad en la
prevencion de enfermedades,
involucrando un ndmero mayor de
voluntarios en un estudio multicéntrico
adecuadamente controlado (26).

Fase IV. Es realizada después de la

comercializacion de la vacuna, para

estudiar condiciones de uso distintas a
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las  autorizadas, como  nuevas
indicaciones, y la efectividad vy
seguridad en la utilizacion clinica diaria
(26).

Vacunas en existencia y en desarrollo.
Las vacunas introducidas en los
programas de inmunizacion antes de la
década de los 80 se presentan en la tabla
1. Luego de la década de los afios 80 se
han obtenido licencia para vacunas de
uso humano para las enfermedades
descritas en la tabla 2.

2. Adyuvantes

Concepto. La palabra adyuvante
proviene del latin “adyuvare” que
significa ayudar, conceptualmente un
adyuvante es toda sustancia o preparado
capaz de aumentar, potenciar o mejorar
la inmunogenicidad y por tanto la
efectividad de los antigenos presentes
en una vacuna (11, 27).

Caracteristicas de un adyuvante ideal
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a).- Debe tener wuna estructura y
composicién quimica definida, que
permita una produccion consistente.
Este aspecto no necesariamente se
cumple, por ejemplo en el caso del
cocleato, un adyuvante derivado de
vesiculas de membranas y paredes
celulares de bacterias Gram negativas,
presento el inconveniente de no poder
ser manufacturado en un principio,
porque el procedimiento para obtenerlo
no era reproducible y esto limitaba su
utilizacion.

b).-Estable e inerte en relaciéon con el
antigeno que se aplica.

c).- Biodegradable.

d).- Ejercer su funcion a bajas dosis y
con necesidad de pocas inmunizaciones.
e).- Resultar efectivo en nifios pequefios
y lactantes.

f).- No ser inmunogénico por si mismo.
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g).- Permitir manipular la respuesta
inmune celular y humoral segin se
requiera. En el caso de las sales de
aluminio utilizadas como adyuvantes de
vacunas en humanos (Unico aprobado
por la Federacién de Drogas Americana,
FDA), la respuesta inmunoldgica es de
tipo Th2, Ilo cual implica una
produccion predominante de
anticuerpos y una menor respuesta
inmune celular (28).

Ningun adyuvante de los disponibles
actualmente  retne  todos  estos
requisitos, el mejor es el adyuvante de
Freund (11, 27, 29).

Mecanismos de accion de los
adyuvantes

A).- Afectan el cambio de isotipo de las
inmunoglobulinas y favorecen la
produccidn de ciertos isotipos (30).

B).- Estimulan la produccién de

citocinas. Por técnicas de hibridizacion
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in situ ARN-ARN, se pudo evidenciar
en células de bazo, obtenidas a partir de
ratones BALB/c y C57BL/6, Ila
induccién y produccion de ARNm de
las interleucinas 4, 5y 13 (IL-4, IL-5 e
IL-13, compatibles con el perfil Th2),
en el caso del uso como adyuvantes: del
hidroxido de aluminio  Al(OH)s,
adyuvante completo de  Freund,
adyuvante incompleto de Freund, y Quil
A. En este mismo disefio experimental,
el compuesto designado como poli(l),
indujo la produccién del ARNm del
interferon gamma (INF-y) ,
interleucinas 2 y 6 (IL-2, IL-6),
citocinas compatibles con un perfil Thl.
El Lipopolisacéarido y el cloruro de litio
indujeron una respuesta principalmente
de interleucina 6 (IL-6) y del factor de
necrosis  tumoral alfa  (TNF-a).

Adyuvantes capaces de estimular la

produccién de citocinas de un perfil
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mixto Thl y Th2, compatibles con la
deteccion del ARNm correspondientes a
las interleucinas 5 y 6 (IL-5 e IL-6)
también fue observado (30).
Clasificacion de los Adyuvantes

a) Naturales: incluyen
inmonomudoladores endogenos de la
respuesta inmune como citocinas,
quimiocinas y ligandos de receptores
similares a toll (TLR). En
Leishmaniosis se ha empleado
Interleucina 12 (IL-12), como
adyuvante para el desarrollo de vacunas,
pero los resultados han  sido
contradictorios (27, 29, 31).

b) Adyuvantes convencionales: En el
modelo del raton BALB/c,
emulsificando ovalbumina (antigeno)
con el adyuvante completo e incompleto
de Freund, se demostré un predominio

de citocinas Thl y una produccién

balanceada de INF-y e IL-4, mediante
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la técnica de ELISA, con el uso del
adyuvante completo de Freund, al
compararlo con el  adyuvante
incompleto de Freund, a los 28 dias pos-
inmunizacién por via subcutanea. Los
ensayos de proliferacion linfocitaria, de
ceélulas extraidas del ganglio linfatico de
estos ratones mostraron una respuesta
antigeno-especifica similar a los 7 dias
pos-inmunizacion. Todos los resultados
fueron confirmados por citometria de
flujo (citocinas intracelulares). La
expresion de moléculas coestimuladoras
CD80 y CD86 es sobre-regulada por
ambos adyuvantes en células dendriticas
derivadas de ganglio linfatico, hecho
que pone de manifiesto un aumento en
la presentacion antigénica (efecto
dependiente del adyuvante). No hubo
cambios significativos en la expresion
de CD40, CD54 en este modelo y los

niveles de expresion de la IL-12 por
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parte de las células dendriticas fueron
comparables con ambos adyuvantes. De
lo anteriormente expuesto, estos autores
sugieren que el mecanismo de
inmunidad celular a larga data, puede
ser inducido por el uso del adyuvante de
Freund, con ventajas adicionales para el
caso del adyuvante completo de Freund
(32).

c¢) Nuevos Adyuvantes:
Proteoliposomas: Venier et al., en
2007 (33), obtienen proteoliposomas de
tamafo muy pequefio, designados como
VSSP por sus siglas en inglés, este
nuevo adyuvante deriva de proteinas de
membrana de Neisseria sp., mas el
monosialogangliésido (GMDJ),
formando nanoparticulas, que son
potencialmente Gtiles con fines de
vacuna terapéutica en pacientes con
tumores positivos a la presencia de

GM3. Los mecanismos de accion de las
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VSSP como adyuvante contemplan la
maduracion de celulas dendriticas
humanas y de raton in vitro. En el
modelo de cancer estudiado, VSSP
mostré elucidar una respuesta anti-
tumoral y anti-GM3, en combinacion a
antigenos de naturaleza peptidica en
ratones. Con respecto a la produccion
de citocinas, VSSP indujo la produccion
en células mononucleares de sangre
periférica  de humanos, de Ia
interleucina 6 (IL-6). Los niveles de
secrecion de interleucina 10 (IL-10)
fueron muy bajos, de igual forma los
niveles del péptido p40 interleucina-12
(p40-1L-12) pudo ser cuantificado por
citometria de flujo, no asi el péptido p70
interleucina 12 (p70-1L-12). En el 56%
de las muestras estudiadas se detecto la

presencia de una citocina muy

importante del perfil de células T
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ayudadoras 1 (Thl) como lo es el
interferon gamma INF-y (33).

Por todo lo anteriormente expuesto
VSSP es un candidato como adyuvante
a ser probado en humanos, cuando la
respuesta inmune deseada es de células
Thi1, atil en infecciones por patdgenos
intracelulares o en cancer. Ademas los
autores argumentan que el mecanismo
de accion de éste adyuvante no estuvo
relacionado al contenido de
lipopolisacaridos (como en el caso de
otros adyuvantes derivados de paredes
celulares de bacterias Gram negativas),
pero si a la transduccion de sefiales via
receptores TLR2 (33).

3. Perspectivas y consideraciones
finales

1) En Venezuela no se produce ninguna
vacuna de uso masivo en humanos,
todos los productos se importan de otros

paises: Estados Unidos, Europa y Cuba;
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es imprescindible realizar estudios de
investigacion basica para la busqueda
de candidatos a vacunas en
enfermedades que afectan a nuestra
poblacibn como: neurocisticercosis,
enfermedad de Chagas y leishmaniosis,
entre otras.

2) En la seleccion de candidatos a
vacunas deben utilizarse las
herramientas de bioinformatica,
protedGmica y genomica.

3) Debe profundizarse el estudio y la

busqueda de adyuvantes utiles en seres

humanos.
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