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El manejo farmacologico de la diabetes tipo 2 (DM2) es
bastante complejo, ya que generalmente implica no solo
la administracion de medicamentos para regular los
niveles de aztcar en la sangre, sino también la inclusion
de otros farmacos para abordar las enfermedades
asociadas. Es frecuente que las personas con diabetes
también sufran de obesidad, problemas de lipidos,
hipertension, niveles elevados de acido trico y trastornos
emocionales como depresion y/o ansiedad. Cuando
estas enfermedades asociadas estan descontroladas,
pueden tener un impacto significativo en el desarrollo de

complicaciones adversas.

El enfoque integral, que implica considerar diversos
factores que afectan el tratamiento de la diabetes, debe
extenderse también al tratamiento con medicamentos.

Las enfermedades cronicas no transmisibles (ENT)
representan un desafio significativo para la salud
publica, generando sufrimiento a quienes las padecen
y causando un impacto socioeconomico considerable
tanto a nivel local como global. Segun estadisticas
recientes, en los Gltimos cuatro afios, aproximadamente
el 68 % de las defunciones registradas fueron atribuidas
a ENT, siendo la mayoria de ellas (28 millones) en paises
de ingresos bajos y medianos. Entre las principales ENT
se incluyen enfermedades cardiovasculares, cancer,
diabetes y enfermedades pulmonares cronicas, muchas
de las cuales podrian ser prevenidas con una estrategia

integral de promocion de la salud y prevencion. Los
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principales factores de riesgo para estas enfermedades
son el consumo de tabaco, dietas poco saludables,
inactividad fisica y consumo nocivo de alcohol, cuyos
efectos impactan cada vez mas a las poblaciones de

bajos ingresos y a las personas mas desfavorecidas.

Segin datos mas recientes de la Federacion
Internacional de Diabetes, en los ultimos cuatro afios
habia aproximadamente 415 millones de adultos
diagnosticados con diabetes en todo el mundo, con otros
193 millones atn sin diagnosticar. Se estima que hay 318
millones de adultos con alteracion en la tolerancia a la
glucosa, lo que aumenta su riesgo de desarrollar diabetes
en el futuro, proyectandose que en los proximos afnos
habra alrededor de 642 millones de personas viviendo
con esta enfermedad en todo el mundo. En Ecuador, la
prevalencia de diabetes en adultos entre 20 y 79 afios es
del 8.5 %.

Los factores de riesgo modificables para el desarrollo
de la diabetes incluyen una alimentacion inadecuada,
falta de actividad fisica, sobrepeso y obesidad, consumo
de tabaco y alcohol, asi como el exceso de sal, aztcar,
grasas saturadas y acidos grasos trans. Por otro lado,
los factores de riesgo no modificables como la herencia,
genética, edad, género y etnia también desempefian un
papel importante en la predisposicion a la enfermedad
a lo largo de la vida. A pesar de que la diabetes solia
manifestarse principalmente en la edad adulta vy

avanzada, los cambios en los habitos, la cultura y otros
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determinantes sociales han llevado a su aparicion en

edades mas tempranas.

La diabetes mellitus es un trastorno metabolico que
afecta los niveles de glucosa, lipidos y proteinas en el
cuerpo, manifestandose principalmente a traves de
niveles cronicamente elevados de glucosa en sangre.
Esta condicion resulta de la combinacion de diversos
defectos en diferentes organos del cuerpo, que incluyen
resistencia a la insulina en el musculo y tejido adiposo,
asi como una disminucion progresiva en la funcion y
cantidad de células beta en el pancreas, lo que lleva a
una secrecion inadecuada de insulina y un aumento en la
produccion de glucosa por el higado. La comprension de
la naturaleza cronica de esta enfermedad ha permitido el
desarrollo de enfoques y técnicas de intervencion para su
prevencion primaria, deteccion temprana y tratamiento,
que pueden variar desde curativos hasta paliativos o de

rehabilitacion.

Ladiabetes mellitus tipo 2 (DM2) se presenta de manera
diversa, con influencia tanto de factores genéticos que
determinan la edad de inicio de la enfermedad, como de
factores ambientales, como la dieta y la obesidad. Los
casos de DM2 con alteracion genética tnica son poco
comunes y pueden manifestarse desde el nacimiento
hasta la adolescencia, con la obesidad como un factor
secundario en estos casos. En la DM2, la interaccion con
el ambiente es mas relevante, y se caracteriza por ser

poligénica y multifactorial, con una disminucion gradual
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en la secrecion de insulina y un control progresivamente
alterado de la glucosa en sangre, con estos cambios

manifestandose de manera gradual con el tiempo.

La mayoria de las personas con diabetes tienen
antecedentes familiares de la enfermedad. Muchas
de ellas nacieron con bajo peso y experimentaron un
aumento de peso mas pronunciado de lo normal durante
la adolescencia. Es comin que acumulen grasa en la
region abdominal. Ademas, un alto porcentaje sufre
de hipertension arterial y presenta niveles anormales
de colesterol, triglicéridos, colesterol HDL y acido trico
antes de desarrollar hiperglucemia. La diabetes mellitus
tipo 2 (DM2) es una enfermedad progresiva, con un
riesgo significativo de complicaciones como infarto
de miocardio, enfermedad cerebrovascular, eventos
microvasculares y mortalidad, todos ellos estrechamente

relacionados con niveles elevados de glucosa en sangre.

La progresion de la DM2 se caracteriza principalmente
por un deterioro en la funcion de las células beta y un
empeoramiento de la resistencia a la insuling, lo que
se manifiesta clinicamente mediante la alteracion de
diversos parametros como la HbAlc y los niveles de
glucosa en ayunas y después de las comidas. Con el
tiempo, los niveles de glucosa en sangre aumentan,
primero después de las comidas y mas tarde incluso
en ayunas. Esta progresion permite identificar a las
personas en riesgo de desarrollar complicaciones

microvasculares (retinopatia, nefropatia y neuropatia
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periférica) y macrovasculares (enfermedad coronaria y

vasculopatia periférica).

La enfermedad sigue una secuencia natural que abarca
varias etapas, iniciando potencialmente una década o
dos antes de su aparicion clinica. En las etapas iniciales,
hay una resistencia a la insulina prolongada en la que el
pancreas compensa aumentando la secrecion de insulina,
manteniendo los niveles de glucosa normales. En una
etapa posterior, la capacidad secretora de las células beta
comienza a disminuir, lo que se refleja en la glucemia
alterada en ayunas vy la intolerancia a la glucosa. En la
etapa final, la resistencia a la insulina persiste pero la
capacidad secretora de insulina disminuye, requiriendo

la necesidad de tratamiento con insulina.

Los pacientes con DM2 necesitan cuidados médicos
continuos y una educacion adecuada para manejar
la enfermedad, prevenir complicaciones y mejorar la
calidad de vida. Sin embargo, la baja adherencia al
tratamiento es comuny puede atribuirse a la complejidad
del régimen de tratamiento, las creencias erroneas sobre
la salud y la enfermedad, asi como al enfoque pasivo
y paternalista de la atencion meédica tradicional. Esto

dificulta que los pacientes tomen el control de su salud.
Prevencion de la diabetes mellitus

La prevencion de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2)
es crucial dada la creciente prevalencia de esta

enfermedad a nivel mundial. Se ha establecido que
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varios factores de riesgo contribuyen al desarrollo de la
DM2, y su identificacion temprana es fundamental para

implementar estrategias preventivas efectivas.

Segun los estudios epidemiologicos mas recientes,
se ha determinado que la obesidad, especialmente la
acumulacion de grasa en el area abdominal, es uno de
los principales factores de riesgo para la DM2. Datos
recopilados en los Gltimos afios indican que las personas
con un indice de masa corporal (IMC) igual o superior
a 25 kg/m? y menores de 45 afios tienen un riesgo
significativamente mayor de desarrollar diabetes tipo 2.
Ademas, el historial familiar de diabetes mellitus tipo 2
se ha identificado como otro factor de riesgo importante.
Se ha observado que aquellos con antecedentes
familiares en primer y sequndo grado de DM2 tienen una
predisposicion genética que aumenta su vulnerabilidad

a la enfermedad.

Asimismo, se ha demostrado que la hipertension
arterial, niveles elevados de triglicéridos y bajo colesterol
HDL son factores que incrementan el riesgo de desarrollar
DM2. Estos datos se respaldan con estadisticas actuales
que muestran una asociacion directa entre estos factores

de riesgo metabolicos y la aparicion de la enfermedad.

Ademas de los factores metabolicos, también se han
identificado factores de riesgo sociodemograficos, como
bajo nivel educativo y falta de actividad fisica. Estudios

recientes han revelado que el sedentarismo, definido
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como una actividad fisica semanal inferior a 150 minutos,

aumenta el riesgo de desarrollar DM2.

En cuanto al diagnostico de prediabetes, se han
establecido varios criterios, incluyendo la glucosa
alterada en ayunas, intolerancia oral a la glucosa y
niveles de HbA1c especificos. Sin embargo, es importante
tener en cuenta que la HbAlc como método diagnostico
de prediabetes puede no ser adecuada en todos los
contextos, debido a la falta de estandarizacion en la

metodologia de analisis.

En conclusion, la prevencion de la DM2 implica la
identificacion y control de multiples factores de riesgo,
desde el IMC elevado y antecedentes familiares hasta
la hipertension arterial y la falta de actividad fisica.
La implementacion de herramientas de evaluacion del
riesgo, como el formulario FINDRISC, puede ser crucial
para identificar a las personas con mayor riesgo y brindar

intervenciones preventivas adecuadas.

La promocion y prevencion de la salud son
responsabilidades compartidas que involucran a todo
el equipo de atencion sanitaria, conocido también como
equipo multidisciplinario. Este equipo tiene diversos

COMPromisos:

¢ Proporcionar informacion sobre la diabetes mellitus
tipo 2 (DM2) para que la poblacion pueda tomar medidas
preventivas, utilizando herramientas como ftripticos,

infografias, guias de cuidado de la salud y calendarios
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de promocion de la salud.

¢ Ofrecer educacion continua centrada en el paciente,
con objetivos claros durante el diagnostico y tratamiento
de la prediabetes y DM2.

e Utilizar meétodos participativos y educativos
basados en las experiencias y necesidades del paciente,

fomentando el empoderamiento y el autocuidado.

* Recomendar medidas especificas de proteccion,
como aumentar el consumo de alimentos saludables y
reducir la ingesta de aztcares refinados, alcohol y grasas

saturadas.

* Informar sobre los beneficios de mantener un peso
saludable y enfatizar la importancia de la reduccion de

peso en caso de sobrepeso u obesidad.

* Promover estilos de vida saludables, incluyendo
ejercicio, alimentacion equilibrada y evitar habitos

nocivos como el tabaquismo.

* Realizar acciones para prevenir o retrasar las
complicaciones micro y macrovasculares asociadas con
la DM.

¢ Identificar factores de riesgo adicionales, como
trastornos mentales, obesidad, hipertension arterial,

entre otros, y brindar intervenciones adecuadas.

* Derivar a personas con prediabetes o DM2 a

programas estructurados de promocion de estilos de vida
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saludables, como apoyo complementario al tratamiento

no farmacologico.

¢ Aplicar las 5R en cada contacto con el paciente:
revisar la Cartilla Nacional de Salud, referir a los
servicios de enfermeria y trabajo social, realizar acciones
preventivas, registrar las intervenciones vy buscar

pacientes con chequeos incompletos.

¢ Conocer y derivar a intervenciones de prescripcion
social del Programa de Atencion Social a la Salud
(PASS), para abordar las necesidades de los pacientes de

manera integral.

¢ [dentificar desde la primera consulta a personas
con factores de riesgo para el desarrollo de DM2, como
sobrepeso, sedentarismo, antecedentes familiares, entre

otros, y proporcionar la atencion adecuada.

Estas medidas buscan prevenir o retrasar la aparicion
de la DM2 y mejorar la calidad de vida de los pacientes,
fomentando habitos de vida saludables y ofreciendo un

enfoque integral en su atencion sanitaria.
Indicaciones para el diagnostico

Parte crucial del protocolo de atencion es realizar un
diagnostico preciso de la diabetes mellitus tipo 2 (DM2),

siguiendo criterios especificos:

Se considera DM2 en pacientes con sintomas de

hiperglucemia, como poliuria, polifagia, polidipsia,
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pérdida de peso y astenia, y una glucosa aleatoria
superior a 200 mg/dL, o con una glucosa plasmatica en
ayunas (GPA) mayor a 126 mg/dL en dos ocasiones, o
con una hemoglobina glucosilada (HbA1c) superior al
6.5% en dos mediciones consecutivas, o si ambos valores

(glucosa en ayunas y HbAIc) estan elevados.

Aunque existen otros métodos diagnosticos disponibles,
se recomienda utilizar la HbAlc Gnicamente para el
seguimiento de los pacientes, reservando la curva de
tolerancia a la glucosa para el diagnostico de la diabetes
gestacional. Para identificar el riesgo elevado de diabetes
o prediabetes, se establece preferentemente con una

glucosa en ayunas de 100 a 125 mg/dL.

Es importante destacar que al momento del diagnostico
se sugiere realizar una prueba de microalbuminuria
en orina matutina para detectar tempranamente la
nefropatia diabética, repitiéndola al menos una vez al
ano. Se considera un resultado positivo si los valores
oscilan entre 30-300 mg/g, debiendo repetirse dentro
de los siguientes 3 a 6 meses. Si persiste el resultado
positivo, se confirma con un método cuantitativo como la
albimina en orina de 24 horas. Si el valor supera los 300
mg/g, se considera macroalbuminuria y se debe referir

al paciente a un especialista en nefrologia.

No se aconseja solicitar microalbuminuria en pacientes
con dafio renal establecido, evidencia de proteinuria

en el examen general de orina o en casos de sindrome
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nefrotico.

Para una adecuada estandarizacion de la enfermedad
renal cronica, se recomienda seguir la guia Kidney
Disease Global Outcomes para obtener la tasa de
filtrado glomerular (TFG) calculada por CKD-EPI vy
evaluar la microalbuminuria. Durante las consultas de
seguimiento, se deben realizar diversas acciones para
detectar factores de riesgo de complicaciones, como
medir la presion arterial, evaluar cambios en el peso o
IMC, realizar evaluaciones cardiovasculares periodicas
y examinar los pies y la piel en busca de lesiones, entre
otras acciones de monitoreo y pruebas de laboratorio

segun la condicion del paciente.
Objetivos terapéuticos

Se ha implementado un cambio significativo en este
protocolo, que radica en la individualizacion de las
metas terapéuticas. Estas metas deben establecerse
considerando diversas caracteristicas individuales,
como las comorbilidades asociadas (especialmente la
nefropatia), la expectativa de vida, la polifarmacia, la
fragilidad y el riesgo de hipoglucemia. Se ha observado
que las metas terapéuticas deben ser menos rigurosas.
En pacientes menores de 65 afios sin dafio renal o
funcional, las metas tienden a ser mas exigentes, con
el fin de prevenir complicaciones relacionadas con la

enfermedad

Para las personas con DM2 sin complicaciones, menores
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de 45 afios, recientemente diagnosticadas y con un indice
de masa corporal (IMC) inferior a 30, se debe evitar al
maximo la inercia terapéutica. Es crucial intensificar
el tratamiento farmacologico con antidiabéticos orales
e insulina, utilizando especificamente aquellos que
impacten en la reduccion del peso. Ademas, se requiere
un apoyo nutricional intensivo para alcanzar las metas
terapéuticas mas estrictas y prevenir la progresion
acelerada de la enfermedad.

Es esencial que las personas con diabetes realicen
un seguimiento constante de su peso, presion arterial
y glucosa en casa. Ademas de las metas terapéuticas
establecidas, en pacientes con hipertension como
comorbilidad, se deben adoptar medidas adicionales
para reducir el riesgo cardiovascular y las complicaciones
microvasculares. Esto incluye un control estricto de la
presion arterial y los lipidos, asi como la suspension del

tabaco, entre otras medidas.
Tratamiento de la diabetes mellitus
Metformina:

Indicaciones: Se utiliza como primera linea de
tratamiento en pacientes recién diagnosticados con
DM2 y en aquellos con prediabetes y factores de riesgo
cardiovascular. También se prescribe en pacientes con
sobrepeso u obesidad, ya que puede ayudar a reducir el

peso corporal.
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Combinaciones: La metformina se puede combinar
con otros antidiabéticos orales, como los inhibidores de
la DPP-4, los inhibidores del SGLT2 o las sulfonilureas,
para lograr un control glucémico optimo. Ademas,
puede ser parte de terapias de combinacion con insulina

en casos de DM2 mas avanzada.
Inhibidores de la DPP-4:

Indicaciones: Se utilizan como monoterapia en
pacientes con contraindicaciones para la metformina
o en aquellos que no toleran sus efectos secundarios
gastrointestinales. También se prescriben en combinacion
con otros antidiabéticos orales o insulina en pacientes

que necesitan un tratamiento mas intensivo.

Combinaciones: Los inhibidores de la DPP-4 se pueden
combinar con metformina, sulfonilureas, inhibidores del
SGLT2 o analogos de GLP-1 para mejorar el control

glucémico y reducir el riesgo de hipoglucemia.
Inhibidores del SGLT2:

Indicaciones: Se recomiendan en pacientes con
DM?2 y enfermedad cardiovascular establecida o con
insuficiencia renal cronica. También se utilizan en
pacientes con intolerancia a otros antidiabéticos orales o
como parte de terapias de combinacion en aquellos que

no alcanzan los objetivos de control glucémico.

Combinaciones: Los inhibidores del SGLT2 se pueden

combinar con metformina, inhibidores de la DPP-4,
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analogos de GLP-1 o insulina para mejorar el control de

la glucosa y reducir el riesgo cardiovascular.
Sulfonilureas:

Indicaciones: Aunque su uso ha disminuido, las
sulfonilureas adn se prescriben en pacientes con
contraindicaciones para otros farmacos o en aquellos que
no pueden costear opciones mas nuevas y costosas. Se
reservan para pacientes que no pueden usar metformina
o que necesitan un tratamiento adicional para alcanzar

los objetivos de control glucémico.

Combinaciones: Las sulfonilureas se pueden combinar
con metformina o inhibidores del SGLT2 en pacientes
que necesitan una terapia mas intensiva. Sin embargo, se
debe tener precaucion con la posibilidad de hipoglucemia

al combinarlas con otros antidiabéticos.
Andalogos de GLP-1:

Indicaciones: Se utilizan en pacientes con DM2 que
necesitan un tratamiento mas intensivo para controlar
la glucosa, especialmente aquellos con sobrepeso u
obesidad. También se prescriben en pacientes con
enfermedad cardiovascular establecida o riesgo de

eventos cardiovasculares.

Combinaciones: Los andalogos de GLP-1 se pueden
combinar con metformina, inhibidores del SGLT2 o
insulina para lograr un mejor control glucémico y reducir

el riesgo cardiovascular.
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Insulina:

Indicaciones: Se reserva para pacientes con DM?2
que no logran controlar adecuadamente sus niveles
de glucosa con medicamentos orales o que presentan
descompensaciones agudas. También se utiliza en
pacientes con enfermedad renal cronica avanzada o
en situaciones especiales, como el embarazo o cirugias

mayores.

Combinaciones: La insulina se puede combinar con
metformina, sulfonilureas, inhibidores del SGLT2 o
andalogos de GLP-1 para lograr un control glucémico
optimo. Las combinaciones se ajustan segun las
necesidades individuales de cada paciente y su respuesta

al tratamiento.

El enfoque inicial del tratamiento para adultos
con diabetes mellitus tipo 2 (DM2) debe incorporar
intervenciones intensivas de modificacion del estilo
de vida no farmacologicas, como cambios en la dietq,
aumento de la actividad fisica y atencion a la salud
mental. Se busca una reduccion de peso corporal del 5 al
10% en un periodo de 6 meses en personas con sobrepeso
u obesidad, ya que estas medidas han demostrado ser
efectivas en la prevencion o retraso de la progresion de
la DM2 y en la reduccion de la mortalidad en general.
Ademas, en cada consulta de seguimiento, se debe
enfatizar la educacion sobre las metas del tratamiento, la

evaluacion de complicaciones micro y macrovasculares,
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y la adaptacion de las metas y los medicamentos segin
las caracteristicas individuales de cada paciente, como

la edad, las comorbilidades y la funcion renal.

En cuanto al tratamiento farmacologico, se
recomienda iniciar con metformina en pacientes con
DM?2 recién diagnosticada y en aquellos con prediabetes
y caracteristicas especificas, como un IMC elevado o
antecedentes de diabetes gestacional. Sin embargo, es
crucial evaluar y abordar los posibles efectos secundarios
gastrointestinales de la metformina, antes de optar por
cambiarla por otros antidiabéticos orales, como los
inhibidores de la DPP-4.

Es importante limitar la exposicion a la hiperglucemia
cronica mediante una combinacion de tratamiento
no farmacologico y farmacologico, evitando la inercia
terapéutica y utilizando terapias duales o triples
cuando sea necesario para lograr un control glucémico
adecuado. La seleccion de la terapia dual depende de
varios factores, como la funcion renal y el riesgo de
hipoglucemia. En caso de que el tratamiento oral no sea
suficiente, se debe considerar el inicio temprano de la

insulina para evitar complicaciones a largo plazo.

Esfundamental reconocery evitarlainercia terapéutica,
es decir, no retrasar el ajuste del tratamiento cuando no
se alcanzan las metas terapéuticas, ya sea aumentando
la dosis, agregando un segundo o tercer farmaco, o

iniciando la insulina. La combinacion de diferentes

32

Enfermedades Crénicas No Transmisibles.
Manual Terapéutico.

grupos farmacologicos de antidiabéticos y la insulina
puede ser beneficiosa para reducir los niveles de glucosa
y HbAlc.

Se debe proporcionar educacion y capacitacion
adecuadas a los pacientes que requieran insulina,
incluyendo la  técnica de administracion, la
monitorizacion de la glucosa y la prevencion de la
hipoglucemia. En general, se recomienda un enfoque
gradual para ajustar la dosis de insulina y monitorear la
respuesta del paciente.

En resumen, el tratamiento de la DM2 debe ser
individualizado y adaptado a las necesidades vy
caracteristicas de cada paciente, con un enfoque integral
que incluya cambios en el estilo de vida, medicamentos

y educacion continua sobre el manejo de la enfermedad.
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La enfermedad cardiovascular sigue siendo una de las
principales causas de muerte en todo el mundo. Segin
la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), en 2019,
aproximadamente 17.9 millones de personas murieron
a causa de enfermedades cardiovasculares, lo que
representa el 32% de todas las muertes a nivel mundial.
De estas, se estima que 7.4 millones fueron debido a
enfermedades del corazon y 6.7 millones a accidentes
cerebrovasculares.

La enfermedad coronaria, que incluye la angina de
pecho y el infarto de miocardio, es una de las formas
mas comunes de enfermedad cardiovascular. Se estima
que cada afio se producen alrededor de 9 millones de

muertes por enfermedad coronaria en todo el mundo.

La hipertension arterial, otro factor de riesgo
importante  para enfermedades cardiovasculares,
afecta a mas de mil millones de personas en todo el
mundo. Se estima que alrededor del 45% de las muertes
por enfermedad cardiaca y el 51% de las muertes por
accidente cerebrovascular estan relacionadas con la

hipertension.

Las enfermedades cerebrovasculares, que incluyen
accidentes cerebrovasculares isquémicos y hemorragicos,
son también una preocupacion importante de salud
publica. Cada afio, alrededor de 6 millones de personas
mueren debido a accidentes cerebrovasculares, y muchas

mas quedan discapacitadas como resultado de esta
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condicion.

Ademas de estas estadisticas preocupantes, hay una
creciente preocupacion por el impacto de la enfermedad
cardiovascular en la calidad de vida de las personas y
en los sistemas de atencion meédica en todo el mundo.
La carga econéomica de la enfermedad cardiovascular
es significativa, con costos directos e indirectos que
ascienden a cientos de miles de millones de dolares cada

ano.

Ante este panorama, la investigacion y la innovacion
en el campo de la cardiologia son de suma importancia.
Se estan realizando avances constantes en el diagnostico,
el tratamiento y la prevencion de las enfermedades
cardiovasculares, con el objetivo de reducir la carga
global de estas enfermedades y mejorar la salud y el
bienestar de las personas en todo el mundo.

En el ambito de la medicina cardiovascular, durante
el altimo afio, se han publicado numerosos trabajos
académicos que respaldan hallazgos previos e
introducen nuevas ideas y practicas innovadoras
relacionadas con el diagnéstico y tratamiento de las
enfermedades cardiovasculares. Estas investigaciones
ofrecen perspectivas prometedoras para desarrollos
revolucionarios en los proximos afos, tanto en términos
de avances cientificos como de mejoras en la atencion
clinica.

Durante el afio 2023, al igual que en afios anteriores,
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el campo de la salud digital ha sido testigo de una
proliferacion de estudios sobre el uso de la inteligencia
artificial (IA) en diversas aplicaciones, desde el
aprendizaje supervisado hasta el no supervisado. Estos
estudios se centran especialmente en las capacidades

diagnosticas de esta tecnologia emergente.

Ademas, se destaca el papel de los algoritmos de
aprendizaje automatico en el desarrollo de modelos de
pronostico clinico para evaluar riesgos y sistemas de
alerta temprana, lo que representa un area en rapida
evolucion con el potencial de mejorar la prediccion de

resultados clinicos a largo plazo.

A pesar de las perspectivas alentadoras, persisten
algunas interrogantes. Ademas del disefio y desarrollo
en entornos virtuales, la explicabilidad de los algoritmos
de aprendizaje automatico y su validacion metodologica
requieren una confirmacion mas solida en estudios
longitudinales bien disefiados y en la practica clinica

antes de su incorporacion a las guias clinicas.

Mas alla del ambito de la IA, aunque estrechamente
relacionado, los avances en dispositivos portatiles
han captado gran atencion en la literatura cientifica
reciente, ofreciendo nuevas posibilidades para el
monitoreo y tratamiento integral de las enfermedades

cardiovasculares y sus factores de riesgo asociados.
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Los desarrollos tecnologicos en dispositivos portatiles,
particularmente en su expansion para abarcar no solo
el fitness sino también el diagnostico y seguimiento
de enfermedades cardiovasculares, requeriran una
regulacion mas solida para garantizar su confiabilidad,
respaldada por estudios bien disefiados sobre su
eficacia, para convencer a las comparias de seguros de

su reembolso.
Electrocardiograma

Recientemente, se han producido avances significativos
en la aplicacion de la inteligencia artificial (IA) al analisis
de electrocardiogramas (ECG), lo que marca el comienzo
de una nueva era en la medicina cardiovascular. Estos

avances se han dividido en dos categorias principales:

Herramientas para automatizar la interpretacion de
ECG, que permiten una escalabilidad masiva y amplian
las capacidades humanas al procesar grandes volimenes
de datos. Esto es especialmente relevante debido a la
disponibilidad de dispositivos portatiles que facilitan la

adquisicion de sefales.

Algoritmos para identificar condiciones que pueden no
ser visibles para los lectores humanos, mediante redes
de capacitacion disefiadas para reconocer patrones
complejos y no lineales en las sefiales de ECG. Estos
algoritmos pueden detectar enfermedades ocultas o
predecir condiciones futuras, lo que podria ser crucial

para una intervencion temprana.
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A diferencia de las herramientas de automatizacion
que requieren una confirmacion humana, los algoritmos
de deteccion de condiciones ocultas o futuras necesitan

informacion adicional del paciente.

Varios estudios han utilizado conjuntos de datos
masivos para entrenar redes neuronales y aplicar codigos
de diagnostico con precision a ECG de una o maltiples
derivaciones. Por ejemplo, Hannun et al. utilizaron mas
de 91,000 ECG de una sola derivacion para entrenar
una red neuronal, demostrando que la red supero la

capacidad de lectura promedio de un cardioélogo.

Ademas, megaensayos clinicos utilizando tecnologia de
fotopletismografia en relojes inteligentes han reclutado
a cientos de miles de pacientes para detectar fibrilacion
auricular en un corto periodo de tiempo. Aunque estos
ensayos han demostrado la capacidad de inscribir a
gran escala, también han revelado tasas de deteccion de
enfermedad relativamente bajas y limitada informacion

clinica de los participantes.

Investigaciones recientes han desarrollado algoritmos
de ECG habilitados por A capaces de realizar un analisis
de 12 derivaciones comparable al de los cardiologos en
ejercicio. Estos algoritmos han identificado condiciones
cardiacas y no cardiacas ocultas, asi como enfermedades
valvulares y otras afecciones, con un rendimiento clinico
solido y deteccion temprana de enfermedades meses o

afios antes del diagnostico clinico.
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Sin embargo, queda por evaluarse la importancia
clinica de estos hallazgos, considerando la escalabilidad
de la electrocardiografia y la contribucion potencial de

la IA a su mayor utilizacion.

El ECG, como herramienta diagnostica fundamental
en medicina, esta entrando en una nueva era gracias a la
IA. Esta combinacion promete un proceso de diagnostico
mas amplio y avanzado, especialmente con el continuo
desarrollo de dispositivos portatiles como los telefonos

inteligentes.

Servicios de imagenes para enfermedades
cardiovasculares

Las imagenes médicas han sido pioneras en la
implementacion de inteligencia artificial (IA) en el ambito
de la salud, aprovechando la naturaleza repetitiva
del procesamiento y la evaluacion de imagenes. La
aplicacion de IA puede potenciar la calidad de las
imagenes, reducir los tiempos de escaneo y dosificacion,
y facilitar la segmentacion, procesamiento y analisis de

las mismas.

Ademas, la consolidacion de la mayoria de los datos
en una sola fuente estandarizada ha hecho que estos
sean mas accesibles para andlisis a gran escala, lo cual

es una ventaja significativa.

Durante la pandemia de COVID-19, algunos criticos

argumentaron que, a pesar de los esfuerzos masivos, la
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IA no tuvo un impacto significativo en la atencion de los
pacientes, mientras quelosensayos controladosaleatorios
demostraron ser mas efectivos en la salvaguarda de
vidas. Sin embargo, esta vision representa solo una parte

del panorama.

La pandemia aumento considerablemente la carga
sobre los recursos radiologicos, con la realizacion
rutinaria de tomografias computarizadas (TC) en todos
los pacientes. La IA desempefia un papel crucial en
todos los aspectos del proceso de imagenes, desde la

adquisicion hasta el andlisis.

Durante este periodo, se han publicado numerosos
estudios que resaltan el valor pronostico de las
mediciones de puntuacion de calcio en las tomografias
computarizadas de torax de pacientes con COVID-19.
Estas mediciones pueden automatizarse mediante el uso
de técnicas de aprendizaje profundo, proporcionando a
los médicos informacion no solo sobre la salud pulmonar
de los pacientes, sino también sobre sus riesgos

cardiovasculares.

La IA también facilitara el anadlisis automatizado de
las TC de torax de rutina para la deteccion temprana
de problemas cardiovasculares, permitiendo asi un

tratamiento preventivo mas eficaz.

Todos estos avances, junto con la reciente aprobacion
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por parte de la Administracion de Alimentos vy
Medicamentos (FDA) de una nueva tecnologia basada en
IA para la identificacion de accidentes cerebrovasculares
en TC cerebrales, sefialan un futuro prometedor en el

campo del diagnostico médico.

Fotografia de retina como screening de trastornos
cardiovasculares

La fotografia de la retina es una herramienta valiosa
que se utiliza para evaluar el riesgo de una variedad
de enfermedades. No solo es util para diagnosticar y
tratar enfermedades oculares, sino que también puede
proporcionar informacion crucial sobre la salud vascular

y, por ende, sobre las enfermedades cardiovasculares.

Estudios previos, que implicaron la interpretacion
manual de imagenes de la retina, han establecido
que las anomalias vasculares en la retina pueden ser
predictivas de enfermedades cardiovasculares. Sin
embargo, el potencial de deteccion se puede mejorar
significativamente mediante el uso de técnicas de
aprendizaje profundo, lo que permite la identificacion
automatizada de sefiales mas sutiles que pueden pasar

desapercibidas para el ojo humano.

Recientemente, varios estudios a gran escala han
explorado el valor predictivo de las caracteristicas
extraidas de las imagenes de la retina. Estos estudios
han revelado que los algoritmos de aprendizaje profundo

pueden predecir niveles de biomarcadores importantes,
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como la hemoglobina para detectar la anemia, asi como
caracteristicas demograficas y de salud, como la edad, el
sexo, la composicion corporal y los niveles de creatinina.
Sin embargo, es crucial validar externamente estos
hallazgos antes de su implementacion generalizada en

la deteccion poblacional.

Un estudio notable investigo la capacidad predictiva
de las puntuaciones de calcio de la arteria coronaria
(CAC) derivadas de imagenes de la retina. Los
resultados mostraron que estas puntuaciones de
CAC podrian predecir la presencia de calcificaciones
arteriales coronarias, con un rendimiento comparable
al de las tomografias computarizadas convencionales.
Esto sugiere un potencial significativo para mejorar la
estratificacion del riesgo cardiovascular, especialmente

en aquellos con riesgo limite o intermedio.

A pesar de estos avances, existen limitaciones en
el uso generalizado de esta tecnologia. La falta de
disponibilidad de pruebas domiciliarias y la exclusion de
imagenes de baja calidad en los andlisis pueden afectar
la validez externa de los resultados. Se necesitan datos
del mundo real para evaluar mejor el valor agregado de
estas herramientas en la evaluacion de la poblacion, y
se requiere el desarrollo de aplicaciones moviles para

permitir autoevaluaciones a gran escala.

Sin embargo, es importante destacar que estas

aplicaciones de aprendizaje profundo ya estan
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demostrando ser ttiles en poblaciones especificas, como
los pacientes diabéticos, para detectar retinopatia, lo
que sugiere un potencial significativo para su uso clinico

futuro.
Medicina de precision cardiovascular

La medicina de precision representa un enfoque
innovador en el campo médico, abordando no solo la
salud general, sino también la prediccion, prevencion,
diagnostico y tratamiento de enfermedades. Este
enfoque, fundamentado en el conocimiento cientifico
contemporaneo, reconoce la compleja interaccion
biopsicosocial de cada individuo y aprovecha diversas
fuentes de informacion meédica, que van desde datos
clinicos y de laboratorio hasta estudios genomicos y de

modelos animales de enfermedades.

Aunque los avances mas notables en medicina de
precision se han centrado en el cancer, su aplicacion
se esta expandiendo a otras enfermedades, siendo
particularmente crucial en el manejo de las enfermedades
cardiovasculares. Estas altimas representan un desafio
significativo para la salud puablica a nivel mundial,
siendo responsables de una proporcion considerable
de la mortalidad en todo el mundo. Las estimaciones
sugieren que el numero de muertes debido a
enfermedades cardiovasculares continuara aumentando
en los proximos afios, destacando la urgente necesidad

de intervenciones efectivas y centradas en la precision.
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Ademas del impacto en la salud, las enfermedades
cardiovasculares también generan una carga economica
considerable, lo quelas convierte en una causa importante
de pobreza y un obstdaculo para el desarrollo econémico,
especialmente en paises en desarrollo como Colombia. Es
evidente que el abordaje de estas enfermedades requiere
una atencion integral y coordinada en todos los niveles,
desde la promocion de la salud hasta la atencion médica
individualizada.

Es fundamental reconocer que las enfermedades
cardiovasculares no solo afectan a las personas
mayores, sino que también representan una amenaza
significativa para las personas mas jovenes. Esto subraya
la importancia de abordar una amplia gama de factores
de riesgo, que van desde aspectos genéticos y biologicos

hasta factores socioeconomicos y ambientales.

La medicina de precision ofrece una prometedora
perspectiva para mejorar la prevencion, el diagnostico
y el tratamiento de las enfermedades cardiovasculares,
al proporcionar enfoques personalizados basados en la
comprension profunda de los mecanismos moleculares
y celulares subyacentes. Desde perfiles de expresion
génica hasta secuenciacion masiva en paralelo,
las herramientas de medicina de precision estan
revolucionando nuestra capacidad para comprender y

abordar estas enfermedades de manera mas efectiva.

Sin embargo, la implementacion exitosa de la
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medicina de precision enfrenta diversos desafios, que
van desde barreras financieras hasta la necesidad de
una infraestructura de datos robusta y la capacitacion
de profesionales de la salud. Es esencial abordar estos
desafios para aprovechar plenamente el potencial de la
medicina de precision en el manejo de las enfermedades

cardiovasculares y otras condiciones cronicas.

En resumen, la medicina de precision representa un
cambio de paradigma en la atencion médica, ofreciendo
enfoques personalizados y basados en la evidencia
para prevenir, diagnosticar y tratar enfermedades
cardiovasculares. Con un enfoque integrado vy
colaborativo, podemos aprovechar este potencial para
mejorar la salud cardiovascular a nivel mundial y reducir
la carga de estas enfermedades en las poblaciones

vulnerables.
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El sindrome metabolico (SM) es una compleja
interaccion de factores de riesgo cardiometabolicos
que aumentan el riesgo de enfermedad cardiovascular,
diabetes mellitus tipo 2 (DM2) y mortalidad en general
entre dos y seis veces. La alta prevalencia y los costos
asociados al sistema de salud en Colombia y en
todo el mundo hacen que sea un problema de salud
publica que merece atencion. El diagnostico del SM se
establece cuando una persona presenta al menos tres
de cinco criterios: obesidad central, niveles elevados de
trigliceéridos, presion arterial alta, niveles elevados de
glucosa en sangre y niveles bajos de lipoproteinas de alta
densidad (HDL).

Enindividuos con predisposicion genética, la exposicion
a ciertos factores de riesgo conduce a la resistencia
a la insulina, inflamacion cronica de bajo grado,
protrombosis, estrés del reticulo sarcoplasmico y otros
eventos fisiopatologicos que contribuyen al desarrollo del
SM. Durante afios, se han aceptado las hipotesis clasicas
del “limite de expansibilidad del tejido adiposo” y de “los
acidos grasos libres”, que explican como la acumulacion
excesiva de grasa en los adipocitos, principalmente en la
region abdominal, desencadena cambios fenotipicos que
conducen a la inflamacion y la resistencia a la insulina
en estos adipocitos. Esto resulta en la liberacion excesiva
de acidos grasos libres en la circulacion sanguinea,
que pueden depositarse en organos como el higado,
el pancreas y el musculo esquelético, exacerbando la

resistencia a la insulina y provocando disfunciones
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metabolicas caracteristicas del SM, como hiperglucemia

y dislipidemia.
Epidemiologia

La prevalencia del sindrome metabolico (SM) ha
experimentado un aumento en los tltimos anos, lo que
representa un desafio para la salud publica debido a
su alta frecuencia y su asociacion con un incremento
de hasta seis veces en el riesgo de enfermedades
cardiovasculares, accidente cerebrovascular, diabetes
tipo 2 (DM2) y mortalidad por estas causas. Segun
datos de la Encuesta Nacional de Examen de Salud y
Nutricion (NHANES) en Estados Unidos, la prevalencia
del SM aumenté mas del 10% en un periodo de 20
anos, pasando del 22% entre 1988 y 1994 al 33% entre
2007 y 2012. Ademas, segun datos del periodo 2011-
2016, la prevalencia ponderada del SM fue del 34,7%,
con un aumento significativo en grupos especificos
como personas de 20 a 39 afios, mujeres, participantes
asiaticos y hispanos. También se observo un incremento
significativo en la prevalencia del SM con la edad en
todos los subgrupos. En Surameérica, se ha informado de
una prevalencia general del SM que varia entre el 18,8%
y el 43,3%. En Colombia, un estudio realizado entre 2014
y 2017 que incluyo a jovenes universitarios en Bogota,
Boyaca y Cali mostro una prevalencia global del SM del
7,7%, siendo mayor en hombres (11,1%) que en mujeres
(5,3%). En Medellin y sus alrededores, la prevalencia del

SM en adultos fue cercana al 40%.
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Evolucion de la enfermedad

El tejido adiposo despliega un papel fundamental
como reservorio principal para el exceso de lipidos,
almacenandolos en forma de triglicéridos (TG) durante
periodos de balance energético positivo. En el contexto
del sindrome metabolico (SM), los efectos metabolicos del
tejido adiposo varian segin su ubicacion y composicion
(tejido adiposo visceral versus subcutaneo), asi como
segun el perfil de acidos grasos libres (AGL) presentes en
la circulacion. Ciertos AGL, como el acido palmitoleico
(C16:1n-9c), el acido 11-eicosenoico (C20:1n-9c) y el
acido adrénico (C22:4n-6¢c), se consideran posibles

biomarcadores del SM.

La fisiopatologia clasica del SM implica la acumulacion
de depositos grasos, un aumento en los niveles de AGL en
plasmay la acumulacion ectopica de lipidos. Este proceso
es multifactorial, influenciado por variantes genéticas,
mecanismos epigenéticos y factores ambientales como la
inactividad fisica y la dieta inapropiada, que contribuyen
al desarrollo de la obesidad. El desequilibrio entre la
ingesta calorica y el gasto energético provoca cambios
en la composicion del tejido adiposo, especialmente en la
region visceral abdominal, con alteraciones en el tamafio
y namero de adipocitos, aumento en la secrecion de
adipoquinas como TNF-a, IL-6 y leptina, y la infiltracion
de células inmunes proinflamatorias. Estos eventos
desencadenan dislipidemia aterogénica, inflamacion

sistémica de bajo grado y resistencia a la insulina (RI).
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La dislipidemia aterogénica caracteristica del SM
se manifiesta con niveles elevados de TG, reduccion
del colesterol HDL y aumento de las lipoproteinas de
baja densidad (LDL) y de la apolipoproteina B (ApoB).
Ademas, el incremento progresivo de la RI, que promueve
la lipolisis en el adipocito y aumenta el flujo de AGL
hacia el higado, conlleva a una mayor gluconeogénesis
hepatica e hiperglucemia. Los efectos perjudiciales de
la acumulacion de lipidos, como la disfuncion y muerte
celular en tejidos no adiposos como el higado, el corazon,
el pancreas y el musculo, se conocen como lipotoxicidad.
Este fenomeno esta asociado con la acumulacion
intracelular de metabolitos lipidicos, incluyendo TG
intramusculares, ceramidas, diacilglicerol (DAG) vy
acil coenzima A (acil-CoA) de cadena larga, lo que

desencadena inflamacion, RI y estrés mitocondrial.

Criterios diagnosticos

El manejo del sindrome metabolico implica la
consideracion integral de diversos parametros clinicos
y bioquimicos. Ademas de una evaluacion exhaustiva
de la historia clinica y un examen fisico completo, se
recomienda realizar pruebas de laboratorio que incluyan
la medicion de la HbAlc para detectar resistencia a la
insulina y diabetes tipo 2, asi como un perfil lipidico
para evaluar niveles elevados de triglicéridos (TG),

lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL) y bajos

58

Enfermedades Crénicas No Transmisibles.
Manual Terapéutico.

niveles de lipoproteinas de alta densidad (HDL).
También pueden ser solicitadas pruebas adicionales
como la proteina C reactiva, un perfil hepatico y, si existe
sospecha de enfermedad aterosclerdtica, se pueden
requerir estudios como un electrocardiograma, una
ecocardiografia de esfuerzo, tomografia computarizada
de emision de foton Gnico con estrés o imagenes de

perfusion miocardica.

En cuanto a los criterios diagnosticos del sindrome
metabdlico, se han propuesto diversas definiciones a lo
largo del tiempo. Entre las mas reconocidas estan las
establecidas por la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS), el Grupo Europeo de Resistencia a la Insulina
(EGIR), el Programa Nacional de Educacion sobre el
Colesterol del Panel de Tratamiento de Adultos 111 (NCEP
ATPIII), la Asociacion Estadounidense de Endocrinologos
Clinicos (AACE) y la Federacion Internacional de
Diabetes (IDF), entre otros. Estas definiciones comparten
la inclusion de componentes como la obesidad, la
adiposidad abdominal, la resistencia a la insulina, la
alteracion del metabolismo de la glucosa, la hipertension
y la dislipidemia aterogénica, aunque difieren en sus

criterios de medicion y puntos de corte.

Para  abordar estas  discrepancias,  diversas
organizaciones internacionales se unieron para
establecer criterios diagnosticos unificados para el
sindrome metabolico. Segin esta declaracion conjunta,

se diagnostica el sindrome metabolico cuando tres de
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los cinco factores de riesgo establecidos estan presentes.
En este enfoque unificado, se elimino la obesidad como
componente obligatorio y se establecieron criterios
especificos para la medicion del perimetro abdominal,
adaptados a cada grupo étnico. Por ejemplo, para la
poblacion latinoamericana, se recomienda un punto de
corte para el perimetro abdominal que discrimina mejor

el exceso de grasa visceral.

Se ha observado que el sindrome metabolico,
asi como cada uno de sus componentes, aumenta
significativamente el riesgo de desarrollar diabetes tipo
2. Por ejemplo, niveles de glucemia en ayunas elevados se
han asociado con un mayor riesgo de diabetes incidente.
Estudios de cohortes han demostrado que el sindrome
metabdlico, segin cualquiera de sus definiciones, predice

la progresion hacia la diabetes tipo 2.

La gestion del sindrome metabolico abarca diversas
areas que incluyen la reduccion del peso y la adiposidad
mediante cambios en la dieta, el aumento de la actividad
fisica y el tratamiento especifico de sus componentes,
con el objetivo de mitigar la resistencia a la insulina,
prevenir la progresion a diabetes tipo 2 y reducir el riesgo
cardiovascular. Se han establecido recomendaciones
dietéticas, como limitar la ingesta de grasas a menos del
25% de las calorias totales, con especial atencion en evitar
grasas saturadas, grasas trans, colesterol y azicares
simples. Aunque no existe una dieta universalmente

reconocida como la mas efectiva para reducir peso y
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mejorar los componentes del sindrome metabolico, se ha
observado que la prescripcion nutricional personalizada
muestra promesa como enfoque para la prevencion y

tratamiento de esta condicion.

En cuanto al ejercicio, se ha evidenciado que promueve
cambios bioquimicos en el perfil lipidico y de acidos
grasos libres en individuos con obesidad y sindrome
metabolico. La actividad fisica regular, especialmente el
ejercicio aerobico durante al menos 60 minutos al dia,
cinco dias a la semana, puede reducir los niveles de
acidos grasos saturados y acidos grasos poliinsaturados
n-6, mientras que aumenta los niveles de acidos grasos
monoinsaturados y poliinsaturados n-3. Esta adaptacion
bioquimica se relaciona con mejoras en el peso corporal,
la masa grasa, el perfil glucémico y lipidico, y se traduce

en beneficios cardiometabolicos.

En casos donde estas intervenciones no logran
alcanzar los objetivos terapéuticos, se considera la
terapia farmacologica. Medicamentos como orlistat y
analogos del GLP1 han sido aprobados para el control
cronico del peso y pueden lograr pérdidas de peso
significativas cuando se utilizan junto con un régimen
alimentario saludable y actividad fisica. Sin embargo, es
importante destacar que estos medicamentos se emplean
como complemento de un estilo de vida saludable.
Recientemente, se han desarrollado tratamientos
innovadores como la terapia cognitivo-conductual

personalizada para la obesidad y el Mindfulness
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Eating, que muestran resultados prometedores en el
mantenimiento a largo plazo de la pérdida de peso.
Ademas, se destaca el uso de medicamentos como las
estatinas, el ezetimibe o los inhibidores de PCSK9, que,
si bien no acttan directamente sobre la resistencia a la
insulina o la adiposidad visceral, proporcionan beneficios
adicionales en la reduccion del riesgo cardiovascular en

pacientes con sindrome metabolico.

En este capitulo, hemos explorado en detalle
la complejidad y las implicaciones del sindrome
metabolico (SM), una condicion multifactorial que
representa un desafio significativo para la salud publica
en todo el mundo. Hemos analizado su epidemiologia,
fisiopatologia, criterios diagnosticos y estrategias de
manejo, destacando la importancia de abordarlo de

manera integral y personalizada.

El SM no solo aumenta el riesgo de enfermedades
cardiovasculares y diabetes tipo 2, sino que también tiene
un impacto considerable en la morbilidad y mortalidad
de la poblacion. Su prevalencia en América Lating,
incluido Ecuador, es alarmante y contintia en aumento,
lo que subraya la urgencia de implementar medidas

preventivas y terapéuticas efectivas.

Nuestra discusion sobre las diversas intervenciones,
que van desde cambios en el estilo de vida hasta
tratamientos farmacologicos, resalta la necesidad de

adoptar enfoques multidisciplinarios que aborden no
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solo los componentes metabolicos del SM, sino también
sus implicaciones clinicas y su impacto en la calidad de

vida de los pacientes.

Es crucial reconocer que el abordaje del SM debe ser
personalizado, teniendo en cuenta las caracteristicas
individuales de cada paciente, incluyendo factores
geneticos, ambientales y sociodemograficos. La
atencion integral del SM requiere la colaboracion
entre profesionales de la salud de diversas disciplinas,
incluidos médicos, nutricionistas, educadores fisicos y
psicologos, para ofrecer un enfoque holistico que aborde

las necesidades Gnicas de cada individuo.

Ademas, para avanzar en nuestra comprension vy
manejo del SM, se necesitan investigaciones adicionales
que aborden preguntas fundamentales, como la
identificacion de biomarcadores precisos, el desarrollo
de intervenciones terapéuticas mas efectivas y la
evaluacion de estrategias de prevencion a largo plazo. Es
esencial seguir investigando y colaborando en el ambito
académico y clinico para abordar este importante

problema de salud publica.

En resumen, el SM representa un desafio complejo
que requiere un enfoque integral y colaborativo para
su prevencion, diagnostico y tratamiento efectivos. Al
adoptar estrategias personalizadas y multidisciplinarias,
podemos avanzar hacia una mejor comprension y gestion

de esta condicion, mejorando asi la salud y el bienestar
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de las poblaciones afectadas.
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La enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC)
representa un desafio significativo para la salud,
especialmente en la poblacion de la tercera edad, ya que
afectalasactividadesdiarias, interfiere con el rendimiento
fisico y psicosocial, y puede causar incapacidad en
etapas avanzadas. Sin embargo, su verdadero impacto
se subestima debido a menudo a diagnosticos tardios y
la variabilidad en los estudios epidemiologicos y criterios
diagnosticos.

Las taltimas estadisticas revelan que la prevalencia de
la EPOC en la poblacion adulta oscila entre el 8%y el 20%
en Latinoamérica, con un promedio del 9%. En Espafia,
para el grupo de edad entre 40 y 69 afios, la prevalencia
se mantiene en el 9%. En los Estados Unidos, la EPOC es
la Gnica de las seis principales causas de muerte que ha
aumentado constantemente desde 1970, lo que indica su
creciente impacto. Segun la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS), se proyecta que para el afio 2020 la EPOC
se convierta en la tercera causa de defuncion a nivel
mundial y la quinta de invalidez prematura.

Datos del Proyecto Latinoamericano de Investigacion
en Obstruccion Pulmonar (PLATINO) revelan que la
prevalencia de EPOC en paises latinoamericanos varia,
siendo del 15,8% en San Pablo, del 7,8% en México, del
19,7% en Montevideo, del 16,9% en Santiago y del 12,1%
en Caracas. Estos estudios también indican una mayor
prevalencia en hombres, en personas mayores de 60
afos y en fumadores.
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En Cuba, la situacion de la EPOC también es
preocupante, con una tasa de 28,2 casos por cada
100,000 habitantes. La enfermedad ocupa el cuarto
lugar como causa de morbilidad y el sexto como causa
de muerte, con una tendencia ascendente desde 1993.
Se estima que la EPOC es responsable del 8-10% de las
consultas en atencion primaria y del 35% de las consultas
en Neumologia. Sin embargo, la asistencia a los servicios
de rehabilitacion en el primer nivel de atencion ain no

esta bien documentada.

Estas cifras ponen de relieve la necesidad urgente de
abordar la EPOC como un problema de salud publica
y de implementar medidas efectivas de prevencion,
diagnostico temprano y manejo integral para reducir su

impacto en la poblacion.
Diangostico de EPOC

El proceso de diagnostico de la enfermedad pulmonar
obstructiva cronica (EPOC) comienza con la sospecha
clinica en adultos fumadores o exfumadores con una
historia de mas de 10 paquetes-afio o una exposicion
prolongada a toxicos inhalados, que presentan sintomas
respiratorios como disnea o tos cronica, con o sin
expectoracion. La confirmacion diagnostica se realiza
mediante una espirometria en situacion clinica estable,
que demuestra un cociente entre el volumen espiratorio
maximo en el primer segundo (FEV1) y la capacidad

vital forzada (FVC) inferior a 0,7 después de la prueba
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broncodilatadora. Es importante tener en cuenta que
este valor puede subestimar la obstruccion en individuos
mas jovenes y sobrediagnosticarla en personas mayores,
debido a que este cociente disminuye de manera natural

con el envejecimiento.

Para establecer el diagnostico de EPOC, es necesario
cumplir tres criterios: exposicion previa a factores de
riesgo, presencia de sintomas respiratorios y evidencia

de obstruccion en la espirometria post-broncodilatacion.

Una vez realizado el diagnostico, se deben considerar
una serie de medidas generales para el manejo de
todos los pacientes con EPOC, que incluyen el cese del
tabaquismo, una alimentacion adecuada, la realizacion
de ejercicio fisico regular adaptado a la edad y a las
condiciones fisicas del paciente, asi como la evaluacion y
tratamiento de las comorbilidades. Sin embargo, en esta

publicacion no se abordaran estas medidas generales.

Se destaca la importancia de realizar la determinacion
de la alfa-1 antitripsina (AAT) en todos los pacientes con
EPOC, cuyo abordaje especifico se detallara en la seccion
correspondiente a los rasgos tratables de esta guia. Esta
evaluacion es fundamental para identificar posibles
casos de deficiencia de alfa-1 antitripsina y brindar un

tratamiento adecuado.
Estratificacion del riesgo

Después de realizar el diagnostico de la enfermedad
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pulmonar obstructiva cronica (EPOC), es fundamental
evaluar el nivel de riesgo del paciente. Este nivel de
riesgo se refiere a la probabilidad de que el paciente
presente exacerbaciones, progresion de la enfermedad,
complicaciones futuras, mayor consumo de recursos
sanitarios o mayor mortalidad. GesEPOC propone una
clasificacion en dos niveles de riesgo: bajo y alto. Es
importante destacar que esta clasificacion de riesgo no
implica necesariamente una derivacion entre niveles

asistenciales.

Los factores considerados para la evaluacion del riesgo
incluyen el grado de obstruccion medida por el FEV1(%)
post-broncodilatador, el nivel de disnea evaluado
mediante la escala modificada de la Medical Research
Council (mMRC) y la historia de exacerbaciones durante
el afo anterior. Estos componentes de la clasificacion
de riesgo han demostrado tener un poder predictivo
significativo sobre la mortalidad. Se ha observado que
la inclusion del FEV1 afiade valor predictivo de manera
significativa a la clasificacion de riesgo, y estudios
recientes han confirmado la utilidad de esta clasificacion
en larealidad asistencial y su contribucion en la seleccion
del tratamiento farmacologico. A medida que aumenta
el nivel de riesgo, se requieren mayores intervenciones

terapéuticas.

En el caso de pacientes con bajo riesgo, las
intervenciones terapéuticas recomendadas incluyen

deshabituacion tabaquica, consejo sobre el tratamiento
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especifico, educacion terapéutica mediante programas
estructurados orientados a fomentar el autocuidado
y la adherencia terapéutica, entrenamiento en la
técnica inhalatoria, promocion de la actividad fisica, y
vacunacion contra la gripe, el neumococo y la COVID-19.
Ademas, se debe valorar el tratamiento especifico en

caso de déficit de alfa-1 antitripsina.

Encambio, para pacientes con altoriesgo, se recomienda
afiadir al tratamiento previo terapias farmacologicas
guiadas por el fenotipo clinico y la identificacion de rasgos
tratables. También se sugiere la implementacion de
intervenciones no farmacologicas como la rehabilitacion
pulmonar, la oxigenoterapia cronica domiciliaria,
la ventilacion no invasiva, la reduccion de volumen
pulmonar en casos de enfisema extenso, y en algunos
casos, la consideracion del trasplante pulmonar. Es
importante tener en cuenta las precauciones especificas
en relacion con la COVID-19, incluyendo la valoracion
de la vacunacion y la administracion de la vacuna dTpa.

Tratamiento inhalatorio

Los objetivos generales del tratamiento de la
enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC) se
centran en varios aspectos fundamentales: aliviar los
sintomas de la enfermedad, reducir la frecuencia y
severidad de las exacerbaciones, mejorar la calidad de
vida y aumentar la supervivencia del paciente. Estos

objetivos deben lograrse tanto a corto plazo, enfocandose
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en el control de la enfermedad, como a medio y largo

plazo, con la reduccion del riesgo de complicaciones.

En términos de tratamiento farmacologico inicial, la
guia GesEPOC sugiere un enfoque basado en el uso
de farmacos inhalados, con la eleccion del tratamiento
guiada por los sintomas en pacientes de bajo riesgo y por
el fenotipo clinico en aquellos de alto riesgo. La esencia
del tratamiento farmacologico se detalla en una tabla

que resume los puntos clave.

En el caso de los pacientes de bajo riesgo, se indica
el uso de broncodilatadores de larga duracion
(BDLD) como tratamiento inicial, evitando el uso de
terapias orales o antiinflamatorias. En circunstancias
excepcionales, como en casos de obstruccion leve con
sintomas leves o intermitentes, se puede considerar el
uso de broncodilatadores de corta duracion (BDCD)

segun necesidad.

Los BDCD, que incluyen anticolinérgicos (SAMA)
como el bromuro de ipratropio y beta-2 agonistas de
accion corta (SABA) como el salbutamol o la terbutaling,
pueden proporcionar alivio sintomatico en pacientes con
sintomas ocasionales. Por otro lado, en pacientes con
sintomas persistentes o limitacion en la actividad diaria
debido a la enfermedad respiratoria, se prescribe un

tratamiento regular con BDLD.

Existen diferentes tipos de BDLD, incluyendo beta-2
adrenérgicos (LABA) y anticolinérgicos (LAMA), que
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deben seleccionarse en funcion de la situacion clinica de
cada paciente. Los BDLD se consideran el tratamiento
de primera linea para todos los pacientes con sintomas
persistentes que requieren tratamiento regular, ya
que proporcionan un mejor control de los sintomas y
mejoran la funcion pulmonar, la capacidad de ejercicio
y la calidad de vida. Ademas, reducen el namero de

exacerbaciones.

Es importante destacar que los BDLD son generalmente
bien tolerados, pero pueden estar asociados con efectos
adversos como temblores, taquicardia, sequedad de
boca, retencion urinaria y otros, por lo que se debe tener
precaucion en su uso, especialmente en pacientes con

cardiopatia significativa.

Para pacientes con sintomas persistentes o limitacion
en la actividad fisica a pesar del tratamiento con un solo
BDLD, se puede considerar la adicion de una segunda
terapia broncodilatadora para optimizar el efecto
broncodilatador y mejorar atn mas el control de los
sintomas.

En pacientes de alto riesgo, la eleccion del tratamiento
se basa en el fenotipo clinico y puede incluir terapias
combinadas como la doble broncodilatacion o la
terapia triple en casos seleccionados. Es fundamental
individualizar el tratamiento segin las necesidades de
cada paciente y monitorizar su respuesta para ajustar la

terapia segln sea necesario.
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El tratamiento inhalado de los pacientes de alto
riesgo en la guia GesEPOC 2021 reconoce tres fenotipos
diferentes en el esquema terapéutico: no agudizador,

agudizador eosinofilico y agudizador no eosinofilico.

Esta nueva clasificacion de los fenotipos se basa en
evidencias actualizadas y difiere de la version anterior de
GesEPOC 2017. Anteriormente, el fenotipo mixto EPOC-
asma (ACO) se definia como un paciente con EPOC vy
diagnostico concomitante de asma o con eosinofilia
periférica o una prueba broncodilatadora muy positiva.
Sin embargo, investigaciones recientes han confirmado
que la eosinofilia periférica es un predictor confiable de
la respuesta a los corticosteroides inhalados (CI) en la
EPOC. Ademas, la prueba broncodilatadora muy positiva
raramente se presenta sola y tiene poco valor diagnostico.
Por tanto, GesEPOC 2021 propone separar las formas
clinicas principales del ACO y reservar la denominacion
de ACO para la coexistencia de un diagnostico de asma
como comorbilidad en un paciente con EPOC. Por otro
lado, se define al paciente agudizador eosinofilico como
aquel con una concentracion elevada de eosinofilos (>
300 células/uL) en sangre durante la fase estable y un

historial de agudizaciones repetidas.

En cuanto al tratamiento inhalado de la EPOC, no hay
diferencias entre los fenotipos de enfisema y bronquitis
cronica. Por lo tanto, ambos se consideran rasgos tratables
utiles para indicar tratamientos farmacologicos no

inhalados o no farmacolo6gicos especificos, especialmente
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en pacientes graves. Los fenotipos definidos en GesEPOC
2021 son:

Fenotipo no agudizador

Se caracteriza por presentar como maximo una
agudizacion el afio previo sin requerir atencion
hospitalaria. El tratamiento inicial recomendado en
estos pacientes es la doble broncodilatacion, que ha
demostrado una mayor eficacia broncodilatadora y una
mejoria significativa de la disneaq, la calidad de vida y la

reduccion de la medicacion de rescate.
Fenotipo agudizador eosinofilico

Se define como aquel paciente con EPOC que ha
experimentado dos o mas agudizaciones ambulatorias
en el afio previo o una o mas agudizaciones graves
que requirieron atencion hospitalaria. Estos pacientes
muestran una respuesta clinica superior a los CI y se
recomienda la terapia con Cl asociados a un LABA como
primera opcion para reducir el riesgo de agudizaciones.
En casos mas graves, se indica la triple terapia CI/
LABA/LAMA.

Fenotipo agudizador no eosinofilico

Este paciente cumple los criterios de agudizador pero
presenta una concentracion de eosinofilos en sangre
inferior a 300 células/uL. En este caso, la eficacia de los
CI es menor, y se prefiere la asociacion LABA/LAMA

como tratamiento inicial en la mayoria de los pacientes
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agudizadores no eosinofilicos. La triple terapia CI/
LABA/LAMA sereserva paraaquellos conagudizaciones
frecuentes o graves a pesar del tratamiento con LABA/
LAMA.

En resumen, la guia GesEPOC 2021 ofrece
recomendaciones claras sobre el tratamiento inhalado de
la EPOC, teniendo en cuenta los distintos fenotipos y la
respuesta clinica a los diferentes tipos de medicamentos.
Es fundamental individualizar el tratamiento segun las
necesidades de cada paciente y su historial clinico.

Tratamiento no inhalado

Eltérmino “rasgo tratable” se emplea para describir una
caracteristica, ya sea clinica, fisiologica o biologica, que
puede ser identificada mediante pruebas diagnosticas
o biomarcadores y que tiene un tratamiento especifico.
Es crucial tener en cuenta que un paciente puede
presentar varios rasgos tratables, y todos ellos deben
considerarse con el objetivo de mejorar los resultados
clinicos individuales y minimizar los efectos secundarios

innecesarios de los tratamientos.

GesEPOC destaca los rasgos tratables mas relevantes
y comunes que deben investigarse en pacientes de alto
riesgo, a excepcion del déficit de alfa 1 antitripsina, que
debe ser investigado en todos los pacientes con EPOC.
Algunos de estos rasgos incluyen la disnea, la bronquitis
cronica, el enfisema grave, la infeccion bronquial cronica,

las bronquiectasias, la hipertension pulmonar precapilar,
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la insuficiencia respiratoria cronica y la caquexia.

Para cada rasgo tratable, se proporcionan indicadores
especificos y se discuten las implicaciones terapéuticas
correspondientes. Por ejemplo, para la disnea, se
menciona que la teofilina puede mejorarla y que la
rehabilitacion pulmonar es eficaz para controlarla. Para
la bronquitis cronica, se sefiala que los mucoliticos/

antioxidantes pueden reducir las agudizaciones.

En resumen, la identificacion y el tratamiento de los
rasgos tratables son aspectos fundamentales en la
gestion de la EPOC, ya que contribuyen a mejorar la

calidad de vida y los resultados clinicos de los pacientes.

La disnea, aunque se considere principalmente
un sintoma, se aborda en este apartado debido a
su importancia clinica. En pacientes que contintan
experimentando disnea significativa a pesar del
tratamiento broncodilatador dual, se debe realizar
una evaluacion exhaustiva para identificar posibles
rasgos tratables y descartar comorbilidades, como
la insuficiencia cardiaca, que podrian contribuir a la
disnea. Es crucial considerar la posibilidad de programas
de rehabilitacion pulmonar y realizar una tomografia
computarizada (TC) de térax para evaluar la idoneidad

de las técnicas de reduccion de volumen pulmonar.

En términos de tratamiento farmacologico, se
puede considerar la adicion de teofilinas, que son

broncodilatadores con efectos beneficiosos sobre la
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fuerza del diafragma, el rendimiento de los musculos
respiratorios y el aclaramiento mucociliar. La dosis
y la administracion de teofilinas deben ajustarse
cuidadosamente debido a su estrecho margen
terapéutico y su potencial toxicidad, especialmente
cuando se combinan con otros medicamentos que

podrian interactuar con ellas.

El déficit de alfa-1 antitripsina (DAAT) es una causa
genética de enfisema pulmonar en adultos. Se recomienda
realizar pruebas para detectar el DAAT en todos los
pacientes con EPOC, sequido de un estudio familiar para
identificar casos no diagnosticados. El tratamiento con
AAT purificada esta indicado en pacientes con DAAT

grave para ralentizar la progresion del enfisema.

El enfisema grave con hiperinsuflacion pulmonar
puede provocar disnea grave e intolerancia al ejercicio.
La evaluacion incluye pruebas de imagen y pruebas de
funcion pulmonar para determinar la idoneidad de las

técnicas de reduccion de volumen pulmonar.

La hipertension pulmonar, la insuficiencia respiratoria
cronica, las bronquiectasias y la infeccion bronquial
cronica son comorbilidades importantes que pueden
contribuir a la disnea y la progresion de la EPOC. El
tratamiento adecuado de estas condiciones, que incluye
oxigenoterapia, ventilacion mecanica domiciliaria,
tratamiento antibiotico y otras intervenciones especificas

segun sea necesario, es fundamental para mejorar los
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resultados clinicos y la calidad de vida de los pacientes
con EPOC.

En conclusion, el abordaje integral de la EPOC en
pacientes de alto riesgo implica no solo el tratamiento
de la enfermedad pulmonar subyacente, sino también la
identificaciony el manejo delas comorbilidades asociadas
y los rasgos tratables especificos. La individualizacion
del tratamiento, considerando las caracteristicas Gnicas
de cada paciente, es fundamental para optimizar los
resultados clinicos y mejorar la calidad de vida. Ademas,
se debe fomentar una colaboracion estrecha entre los
diferentes profesionales de la salud para garantizar
una atencion integral y multidisciplinaria que aborde de
manera efectiva todos los aspectos de la enfermedad y

sus complicaciones.
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Laenfermedadrenal cronica (ERC)constituyeundesafio
significativo para la salud publica, con una prevalencia
considerable en paises desarrollados segin una revision
sistematica que revela una media del 7,2% en individuos
mayores de 30 afios. Sin embargo, datos del estudio
EPIRCE indican que afecta aproximadamente al 10% de
la poblacion adulta espafiola y al 20% de los mayores
de 60 afios, posiblemente estando subdiagnosticada. En
pacientes con enfermedades comunes como hipertension
arterial (HTA) o diabetes mellitus (DM), la prevalencia
puede aumentar hasta un 35-40% en entornos de
Atencion Primaria. Esto se agrava por el aumento de
la  morbimortalidad, especialmente cardiovascular,

asociada con la declinacion renal.

La ERC representa el desenlace final de diversas
patologias cronicas e irreversibles que afectan al rifion,
con protocolos de manejo comunes una vez agotadas las

medidas para la enfermedad renal primaria.

Las causas de ERC avanzada (ERCA) abarcan una
variedad de condiciones, frecuentemente coexistentes y

potencialmente agravantes:

e La nefropatia diabética, principal iniciadora del
Tratamiento Renal Sustitutivo (TRS).

¢ Enfermedades vasculares arterioscleroticas, como la
nefroangiosclerosis, que tienen en comun la hipertension

arterial.
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¢ Enfermedades glomerulares primarias o secundarias

a patologias sistémicas.

e Nefropatias congénitas y hereditarias, asi como

nefropatias intersticiales.

e Obstruccion cronica del tracto urinario, que incluye

litiasis renal.
¢ Infecciones urinarias recurrentes.

e Enfermedades sistémicas como lupus, vasculitis y

mieloma.
Estadiqje

La enfermedad renal cronica (ERC) en adultos
se caracteriza por la presencia de anormalidades
estructurales o funcionales en el rinon (detectables en
sedimento, imagenes o histologia) que persisten durante
mas de tres meses, con o sin deterioro de la funcion renal;
o por tener un filtrado glomerular (FG) inferior a 60 ml/
min/1,73 m2 sin otros indicadores de enfermedad renal.
Las directrices de KDIGO ahora incluyen a pacientes con
trasplante renal, independientemente de su grado de
disfuncion renal. Los marcadores de dafio renal incluyen
la presencia de albuminuria y proteinuria elevadas,
anomalias en el sedimento urinario, desequilibrios
electroliticos u otras irregularidades de origen tubular,
asi como cambios estructurales observados en biopsias o

pruebas de imagen.
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La gravedad de la ERC se clasifica en cinco categorias
segun el FG y tres categorias segun la albuminuria. La
proteinuria se destaca como el factor pronostico mas
influyente en la progresion de la ERC. La disminucion
del FG es caracteristica de los estadios 3-5, mientras que
en los estadios 1 y 2 se requiere la presencia de otros
signos de dafio renal. Esta clasificacion, sujeta a revision
periodica, ofrece un lenguaje unificado para describir
la definicion y el alcance de la ERC. Por lo tanto, la
evaluacion del FG y la deteccion de la proteinuria son
esenciales para diagnosticar y manejar eficazmente la
ERC, ya que un aumento de la albuminuria, incluso en
niveles de FG normales, se asocia con mayor riesgo de

mortalidad cardiovascular y progresion renal acelerada.

La evaluacion del filtrado glomerular (FG) es esencial
para el diagnostico, manejo y sequimiento de la

enfermedad renal cronica (ERC).

Aunque existen marcadores directos como inuling,
DTPA, EDTA, iodotalamato e iohexol que son mas
precisos que el aclaramiento de creatinina (KCr), su
compleja metodologia limita su uso en la practica
clinica habitual. EI KCr, ampliamente utilizado, tiende a
sobreestimar el FG real en un 10-30% a medida que el FG
disminuye, debido al aumento de la secrecion tubular de
creatinina (Cr). Ademas, la recopilacion de orina de 24

horas puede introducir errores potenciales.

Los niveles normales de Cr sérica oscilan entre 0,8-
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1,3 mg/dl en hombres y 0,6-1,0 mg/dl en mujeres; sin
embargo, cambios de + 0,3 mg/dl entre laboratorios
pueden considerarse variaciones interensayo. La Cr
comienza a aumentar significativamente cuando el
FG desciende aproximadamente un 50%, y en etapas
avanzadas, pequenas fluctuaciones en el FG pueden
ocasionar incrementos notables en los niveles de Cr

sérica.

Se han desarrollado formulas para estimar el FG
a partir de la Cr sérica, junto con variables analiticas,
demograficas y/o antropométricas, eliminando la
necesidad de recolectar orina durante 24 horas. Entre
las ecuaciones mas utilizadas se encuentran el MDRD
(Modification of Diet in Renal Disease) en su version
simplificada (4 variables) o completa (6 variables),
y la ecuacion CKD-EPI (Chronic Kidney Disease
Epidemiology Collaboration), que ha demostrado una
mayor exactitud y precision. Sin embargo, la ecuacion de
Cockcroft puede ser menos precisa en pacientes mayores

de 65 afios o con pesos extremos.

Existen limitaciones para el uso de estas ecuaciones,
que incluyen casos de peso corporal extremo, dietas
especiales, alteraciones musculares, enfermedades
hepaticas graves, embarazo, insuficiencia renal aguda o
pacientes en dialisis. Ademas, se requiere ajuste de dosis
para medicamentos con alta toxicidad y eliminacion

renal.
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Factores de riesgo

Se han identificado diversos factores de riesgo que
pueden contribuir al desarrollo y la progresion de la
enfermedad renal cronica (ERC), y en muchos casos,
estos factores pueden actuar de manera sinérgica,

intensificando el dafio renal subyacente.

Entrelosfactoresderiesgonomodificables,seencuentran
la edad avanzada, el sexo masculino, la pertenencia a
la raza negra o afroamericana, el nacimiento con bajo
peso y la privacion sociocultural. La edad avanzada se
asocia con una mayor incidencia de ERC, aunque su
relacion exacta con la progresion de la enfermedad es
motivo de debate. Por otro lado, los hombres tienen una
prevalencia ligeramente mayor de ERC, pero su papel en
la progresion de la enfermedad no esta completamente
comprendido. La raza afroamericana esta asociada con
una mayor incidencia de ERC, atribuible en parte a la
prevalencia mas alta de hipertension severa y peores
circunstancias socioculturales. Ademas, el bajo peso al
nacer esta relacionado con un menor numero de nefronas
y un mayor riesgo de desarrollar ERC en la vida adulta.
Por ultimo, la privacion sociocultural se ha vinculado
a un mayor riesgo de enfermedad renal, reflejando las
disparidades en el acceso a la atencion meédica y los

recursos socioeconomicos.

Entre los factores de riesgo modificables se incluyen
la hipertension arterial (HTA), la diabetes, la obesidad,
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la dislipemia, el tabaquismo y la hiperuricemia. La
hipertensionarterialyladiabetessondosdelos principales
impulsores de la ERC, con la proteinuria como predictor
clave de la progresion de la enfermedad en pacientes
diabéticos. La obesidad esta cada vez mas presente en la
poblacion con ERC, asociada a hiperfiltracion glomerular
y complicaciones adicionales en el trasplante renal.
La dislipemia, aunque su influencia en la progresion
renal es menos clara, se asocia con un mayor riesgo
cardiovascular en pacientes con ERC. El tabaquismo,
un factor de riesgo cardiovascular bien establecido, se
propone como un factor independiente de riesgo renal,
aunque sus mecanismos adn no estan completamente
comprendidos. La hiperuricemia, caracterizada por
niveles elevados de acido trico, se asocia con un mayor
riesgo de complicaciones cardiovasculares y progresion
de la ERC.

Ademas de estos factores, existen otras moléculas
como la dimetilarginina asimétrica (ADMA) o el FGF23
que se han relacionado con la progresion del dafio renal,
aunque su relevancia clinica atn no esta completamente
establecida.

Es importante destacar que la gestion efectiva de la
ERC se basa en el control de estos factores de riesgo,
especialmente la proteinuria, que se considerael principal
factor predictivo de la progresion de la enfermedad. Por
lo tanto, el tratamiento de la ERC se centra en medidas

antiproteintricas y en el manejo integral de los factores
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de riesgo modificables para prevenir o retrasar la

progresion de la enfermedad renal.
DIAGNOSTICO

Los principios generales de la medicina interna deben
aplicarse en el proceso diagnostico de la insuficiencia
renal aguda, abordando adecuadamente los criterios

diferenciales asociados.

En la historia clinica, es crucial prestar atencion a los
sintomas urinarios, como nicturia, poliuria, polidipsia,
disuria o hematuria, asi como obtener informacion
detallada sobre enfermedades sistémicas previas,
exposicion a toxinas renales, episodios de infeccion y

antecedentes familiares de enfermedad renal.

Durante la exploracion fisica, se debe registrar el peso,
la talla y buscar posibles anomalias en el desarrollo. Se
realiza la medicion de la tension arterial, examen del
fondo de ojo, evaluacion del sistema cardiovascular y
toracico, y palpacion abdominal en busca de masas o
rifiones palpables. En hombres, se realiza el tacto rectal
para evaluar la prostata, y se buscan signos de edema en
las extremidades junto con la evaluacion de los pulsos

periféricos.

La evaluacion del sedimento urinario es fundamental,
ya que la presencia de hematies dismorficos, cilindros
hematicos, cilindros leucocitarios, cilindros lipidicos,

células tubulares renales o cilindros granulares y céreos
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puede indicar la presencia de lesiones renales.

Los parametros bioquimicos deben evaluarse en
funcion de las patologias asociadas y los factores de
riesgo para la ERC. Se debe prestar especial atencion a
la anemia, el metabolismo mineral, el equilibrio acido-

base y otros marcadores relevantes.

En cuanto al diagnostico por imagen, la ecografia es
una herramienta inicial crucial para evaluar la anatomia
renal, el tamafio y la morfologia, asi como para descartar
obstrucciones urinarias. Otros métodos de imagen como
la eco-doppler, la urografia intravenosa y la angiografia
digital pueden ser necesarios en casos especificos para
evaluar la funcion vascular renal y descartar patologias

vasculares.

La biopsia renal, aunque invasiva y con ciertos riesgos,
puede ser indicada en casos de dudas diagnosticas sobre
la enfermedad renal primaria o el grado de dafio tisular,
especialmente en etapas tempranas de la ERC donde
la informacion que proporciona puede ser mas atil. Sin
embargo, en etapas avanzadas, donde los rifiones pueden
estar esclerosados y terminales, los riesgos y beneficios
deben sopesarse cuidadosamente antes de proceder con

este procedimiento.
Manejo multidisciplinario

El tratamiento de los pacientes con insuficiencia renal

aguda se basa en varios pilares esenciales:
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e Identificacion y abordaje de factores evitables o

reversibles.

e Prevencion o retraso de la progresion de la enfermedad

renal crénica (ERC).

e Tratamiento de las complicaciones asociadas a la
enfermedad renal, como la anemia y los trastornos del

metabolismo mineral.

e Prevencion de la nefrotoxicidad ajustando las dosis

de los medicamentos segun el grado de fallo renal.

e Preparacion del paciente para el tratamiento renal

sustitutivo.

Es fundamental adoptar una actitud proactiva frente
a los factores que pueden acelerar el deterioro renal,
muchos de los cuales son reversibles. Se deben evitar el
uso excesivo de medicamentos, especialmente aquellos
que pueden ser nefrotoxicos, y ajustar las dosis segun la
funcion renal del paciente. Se deben considerar riesgos
como el de nefropatia por contraste en procedimientos
radiologicos y evitar el uso de ciertos medicamentos en

pacientes con enfermedad renal.

En cuanto a la progresion de la ERC, se establecen
criterios claros para definirla y se enfatiza la importancia
delarenoproteccion mediante medidas antiproteintricas
y antihipertensivas. Ademas, se proporciona informacion
sobre el manejo nutricional, el control de habitos toxicos

y el ejercicio fisico, asi como el tratamiento farmacologico
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especifico para controlar la hipertension, la diabetes y

otras complicaciones asociadas a la enfermedad renal.

El manejo farmacologico incluye el uso de bloqueantes
del sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA),
activadores del receptor de vitamina D, diuréticos y otros
farmacos antihipertensivos, siempre teniendo en cuenta

la funcion renal del paciente y los riesgos asociados.

En resumen, el enfoque integral del manejo de la
enfermedad renal abarca la identificacion y correccion
de factores reversibles, la prevencion de la progresion
de la enfermedad, el control de las complicaciones y
el tratamiento farmacologico adecuado, todo ello con
el objetivo de mejorar la calidad de vida y reducir la

morbimortalidad en estos pacientes.
Terapia de sustitucion renal en adultos

Se sugiere considerar el inicio de didlisis en pacientes
que presenten diversos sintomas y signos, como uremia,
incapacidad para controlar el volumen o la presion
arterial, deterioro progresivo del estado nutricional a
pesar de la intervencion dietética, deterioro cognitivo
asociado a uremia, asi como ciertos niveles de filtracion
glomerular (TFG) especificos segn la situacion clinica,
y situaciones de urgencia dialitica. Ademas, se propone
utilizar la puntuacion de Bansal para evaluar el riesgo
individual de mortalidad a 5 afios en pacientes adultos
mayores no fragiles con enfermedad renal cronica (ERC)

avanzada. En caso de pacientes con bajo riesgo en la
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puntuacion de Bansal, se sugiere evaluar formalmente
la fragilidad, considerando a los pacientes fragiles como

de alto riesgo.

Para predecir el riesgo de mortalidad a corto plazo
en pacientes mayores con ERC estadio 5, se recomienda
utilizar la puntuacion de REIN. Durante la toma de
decisiones sobre las opciones de tratamiento para la ERC
terminal, se sugiere discutir la opcion de tratamiento
conservador como parte del proceso de decision

compartida.

Las metodologias mas importantes para evaluar la
comorbilidad son la puntuacion de Davies/Stokes y el
indice de comorbilidad de Charlson (CCI). En cuanto
a la comparacion entre la didlisis y el tratamiento
conservador en pacientes adultos mayores fragiles, no
esta claro que la dialisis mejore la supervivencia en esta
poblacion. El tratamiento conservador es una opcion
terapéutica viable, especialmente para pacientes con
comorbilidades y/o un estado funcional deficiente. La
decision de iniciar dialisis debe ser compartida entre
el paciente y su familia, considerando las preferencias
individuales y la situacion clinica de cada paciente. La
eleccion del tratamiento conservador puede contribuir
a evitar reingresos hospitalarios y facilitar el acceso al

tratamiento paliativo.

Indicaciones para evitar el inicio o suspension de

la Terapia de Sustitucion Renal en pacientes con
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Enfermedad Renal Cronica Avanzada (ERCA):

e Pacientes que, tras recibir informacion adecuada,
han decidido voluntariamente no continuar con el

tratamiento o no iniciarlo.

e Pacientes que, aunque no pueden decidir por
si mismos, previamente expresaron su negativa al

tratamiento mediante un consentimiento informado.
e Pacientes con dafio neurologico grave e irreversible.

e Aquellos cuya condicion meédica no permite la
aplicacion técnica del tratamiento debido a la falta de
cooperacion del paciente (como en casos de demencia
avanzada) o a la inestabilidad cardiovascular que

impide tolerar el procedimiento.

e Pacientes con enfermedades que tienen un pronostico

vital y/o funcional desfavorable a corto plazo.

Adultos mayores que cumplan alguno de los siguientes

criterios:

e Presenten un alto puntaje de comorbilidad (evaluado
mediante el instrumento NECPAL).

e Tengan un deterioro significativo del estado funcional
(con un puntaje de Karnofsky inferior a 40 y sintomas de

sindrome de desgaste energético).
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Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS),
los trastornos neurologicos engloban enfermedades
que afectan al sistema nervioso central y periférico,
abarcando el cerebro, la médula espinal, los nervios
craneales y periféricos, entre otros. Estas enfermedades
incluyen la epilepsia, la enfermedad de Alzheimer, los
accidentes cerebrovasculares, la esclerosis multiple, la
enfermedad de Parkinson, entre otras. Recientemente,
la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) sefialo
en un informe que las enfermedades mentales estan
cobrando importancia a nivel mundial, con América del
Sur presentando mayores proporciones de discapacidad
debido a trastornos mentales comunes.

En cuanto a los déficits posteriores a un accidente
cerebrovascular, se estima que entre el 30 % y el 60 % de
las personas mantendran alguna discapacidad funcional
durante los siguientes seis meses, con solo entre el 5 %
y el 20 % logrando una recuperacion completa. Esto
genera una carga significativa para el entorno familiar
del paciente, con necesidades de cuidado y apoyo que

pueden tener un alto costo emocional y personal.

Dado lo extenso del tratamiento y cuidado necesario
para cada enfermedad neuroldgica, en este capitulo los
autores se centraran en brindar una breve exposicion
sobre el tratamiento generalmente aplicable para
pacientes con enfermedades neurologicas o trastornos
neurologicos funcionales (TNF), asi como en el cuidado

paliativo asociado a estas patologias.
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Todas las funciones corporales estan reguladas por el
sistema nervioso, que comprende el cerebro, la médula
espinal y los nervios periféricos, constituyendo asi el

sistema nervioso en su totalidad.

El sistema nervioso se divide en dos subsistemas
principales: el sistema nervioso central (SNC), compuesto
por el cerebro y la médula espinal, y el sistema nervioso
periférico (SNP), que incluye todos los tejidos nerviosos
fuera del SNC.

Cualquier disfuncion en alguna parte de este sistema
puede manifestarse como dificultades en el movimiento,
habla, deglucion, respiracion, aprendizaje, memoria,
funciones sensoriales o estados emocionales. Existen mas
de seiscientas enfermedades neurologicas identificadas,
que pueden ser de origen genético, desarrollo, vascular,

traumatico, convulsivo, tumoral o infeccioso.

Los trastornos neurologicos y mentales pueden
afectar significativamente los pensamientos, emociones,
relaciones y comportamientos de las personas. Estos
trastornos pueden estar asociados entre si o con otras
enfermedades no transmisibles (ENT), y sus factores
de riesgo principales incluyen la edad avanzada,
predisposicion genética, tabaquismo, consumo de
drogas o alcohol, dieta poco saludable, inactividad fisica,

exposicion ambiental y lesiones craneales.

Es importante destacar que, ademas de los factores

mencionados, hay multiples causas que pueden influir en
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el desarrollo de trastornos neurologicos, y no se limitan
unicamente al envejecimiento. Esto incluye accidentes,
que suelen ocurrir con mayor frecuencia en personas

menores de 45 anos.

Ademas delasenfermedades neurologicas reconocidas,
existe una categoria de trastornos neurologicos
funcionales (TNF), que se caracterizan por sintomas
neurologicos sin una causa neurologica identificable.
Estos sintomas pueden generar dificultades significativas
en la vida diaria y requieren un enfoque especifico en su

diagnostico y tratamiento.

El neurodlogo Oliver Sacks destaco la importancia de
considerar la complejidad de la interaccion entre mente,
cuerpo y entorno en el abordaje de las enfermedades
neurologicas. Segin Sacks, el paciente desempefia
un papel fundamental en adaptarse a su condicion
y encontrar una forma viable de vivir su vida, lo que
enfatiza la necesidad de un enfoque holistico y humano

en la medicina neurologica.
Abordaje al paciente neuroldgico.

Al abordar a un paciente con sintomas neurologicos, es
recomendable seguir un enfoque escalonado utilizando
el método neurologico. Esto implica identificar la
localizacion anatomica de las lesiones responsables de
los sintomas, determinar la fisiopatologia subyacente,
elaborar una lista de diagnosticos diferenciales vy

seleccionar pruebas especificas adecuadas para

105




Enfermedades Crénicas No Transmisibles.
Manual Terapéutico.

confirmar el diagnostico.

Es crucial obtener informacion detallada sobre
la anatomia y fisiopatologia de la lesion mediante
una anamnesis exhaustiva y un examen neurologico
minucioso.  Evitar la  solicitud indiscriminada
de resonancias magnéticas (RM), tomografias
computarizadas (TC) u otros estudios de laboratorio
ayuda a reducir el riesgo de diagnosticar de manera

incorrecta y los costos innecesarios.

Es importante considerar las diferentes partes del
sistema nervioso al identificar la ubicacion anatémica
de la lesion, incluyendo la corteza cerebral, la
sustancia blanca subcortical, los ganglios basales,
entre otros. Estas lesiones pueden categorizarse segin
causas fisiopatologicas como vasculares, infecciosas,

neoplasicas, degenerativas, entre otras.

El examen neurologico, que forma parte del examen
fisico, es fundamental. Evaltia el estado mental, nervios
craneales, sistema motor, fuerza muscular, marcha,
entre otros aspectos. En algunos casos, puede ser
necesario realizar pruebas adicionales como TC y RM

para confirmar o descartar diagnosticos diferenciales.

Principios generales para el tratamiento de trastornos
neurologico

El tratamiento de los trastornos neurologicos

funcionales (TNF) comienza con la explicacion clara del
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diagnostico al paciente. Esta comunicacion efectiva es
fundamental para que el paciente entienda su condicion
y confie en el proceso terapéutico, lo que a su vez mejora

la adherencia y el éxito del tratamiento.

Aunque los datos de ensayos clinicos son limitados, los
estudios piloto sugieren la efectividad de tratamientos
especificos para los TNF. Sin embargo, atn no se
comprende completamente como seleccionar a los
pacientes para estos tratamientos ni cuales son los
predictores de respuesta. Por tanto, se pueden seguir

ciertos principios generales para el tratamiento.

En este sentido, es importante considerar los siguientes

principios generales para el tratamiento de los TNF:

Diagnostico y Comunicacion: Es crucial establecer el
diagnostico antes de iniciar la terapia y comunicarlo
claramenteal paciente, dentrode un marco biopsicosocial.
Se debe fomentar la transparencia y abordar las creencias

y conductas inttiles relacionadas con la enfermedad.

Independencia y Autogestion: Se debe fomentar la
independencia y el automanejo durante el tratamiento,
involucrando tanto al paciente como a su familia y

cuidadores en el proceso terapéutico.

En cuanto alos principios especificos parael tratamiento

de los TNF, se pueden mencionar los siguientes:

Establecimiento de Objetivos Terapéuticos: El objetivo

principal es volver a aprender el control motor normal.
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Esto implica comenzar con movimientos basicos 'y

progresar gradualmente a movimientos mas complejos.

Reentrenamiento  Motor: Se debe iniciar el
reentrenamiento motor estableciendo movimientos
basicos y utilizando herramientas como la

retroalimentacion visual de espejos y videos.

Enfasis en la Calidad del Movimiento: Es importante
enfocarse en la calidad del movimiento en lugar de la
cantidad, evitando prestar demasiada atencion a los

movimientos anormales.

Tratamientos Complementarios: Se pueden utilizar
tratamientos complementarios como el entrenamiento en
cinta de correr, la estimulacion eléctrica y la estimulacion
magnética transcraneana para mejorar el reaprendizaje

del movimiento.

Siguiendo estos principios, se puede mejorar la
efectividad del tratamiento de los trastornos neurologicos
funcionales, lo que contribuye a una mejor calidad de

vida para los pacientes afectados.

Por otra parte, los principios especificos para el
tratamiento de las convulsiones psicogénicas no
epilépticas (CPNE) son fundamentales para abordar
eficazmente esta condicion. Entre estos principios se

incluyen:

Aprendizaje de Técnicas para Evitar Episodios: Es

importante que los pacientes aprendan técnicas para
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identificar y evitar los episodios, especialmente ante la

presencia de sintomas de advertencia.

Fomento de la Conciencia Cognitiva: Los pacientes
deben desarrollar conciencia cognitiva sobre los
factores desencadenantes de los episodios cuando estan

presentes, lo que puede ayudar a prevenir su ocurrencia.

Desarrollo de un Plan de Automanejo y Recaida:
Es crucial que los pacientes cuenten con un plan de
automanejo y recaida, que les brinde herramientas para
afrontar los episodios y manejar cualquier recaida que

puedan experimentar.

Afrontamiento de Comportamientos de Seguridad
o Evitacion: Se debe trabajar en el afrontamiento de
comportamientos de seguridad o evitacion que puedan
estar asociados con los episodios, ayudando a los
pacientes a enfrentar estos comportamientos de manera

efectiva.

En cuanto a los tratamientos psicologicos de
los trastornos neurologicos funcionales (TNF), las
intervenciones psicologicas, especialmente la terapia
cognitivo-conductual, han  mostrado  resultados
alentadores. La terapia cognitivo multimodal y la
terapia interdisciplinaria interpersonal psicodinamica
también se han identificado como ttiles para una gama
mas amplia de TNF.

La terapia cognitivo-conductual es un tratamiento
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estructurado que ayuda a los pacientes a identificar
como sus pensamientos afectan sus emociones vy
comportamientos. Este enfoque incluye educacion,
habilidades para controlar los sintomas, reconocimiento
de los desencadenantes y cambios en las cogniciones
y comportamientos asociados con los trastornos

neurologicos funcionales.

En lo que respecta al tratamiento fisico de los TNF,
la fisioterapia desempefia un papel importante,
especialmente en los casos en los que predominan los
sintomas motores. Los programas de rehabilitacion
motriz se centran en ayudar al paciente a recuperar el
control normal del movimiento a través de diferentes
terapias, como la fisioterapia, la terapia ocupacional
y la terapia del habla. Estas terapias se basan en el
entendimiento del trastorno neurologico funcional y se
centran en el reentrenamiento motor, comenzando con
movimientos basicos y progresando hacia patrones de

movimiento normales.

Ademas, se pueden utilizar técnicas de distraccion y
tratamiento de cogniciones y comportamientos inatiles
como parte del tratamiento, junto con intervenciones
especificas para el dolor y la fatiga cronicos, que son
comorbilidades comunes en los TNF. En algunos casos,
puede ser necesario adaptar el enfoque terapéutico para

lograr el éxito del tratamiento en periodos cortos.

Otros enfoques terapéuticos complementarios se
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utilizan ademas de los tratamientos convencionales
para abordar los trastornos neurologicos. Aunque los
farmacos pueden ser utiles para tratar la depresion, la
ansiedad y el dolor comorbidos, no siempre son eficaces
para controlar todos los sintomas, como el temblor

involuntario.

Es importante destacar que, aunque los tratamientos
farmacologicos pueden tener efectos positivos en el
estado de animo y las enfermedades coexistentes,
asi como efectos placebo, en pacientes criticos se ha
demostrado que los enfoques multidisciplinarios pueden

producir resultados optimos.

Ademas de los tratamientos farmacologicos, existen
intervenciones no farmacologicas, como la estimulacion
eléctrica transcutanea y la estimulacion magnética
transcraneana, que se utilizan para abordar los
trastornos neurologicos. Estos tratamientos, conocidos
como neuromodulacion central y periférica, tienen
un mecanismo de accion que aun no se comprende
completamente, pero se cree que pueden influir en
los aspectos cognitivos y conductuales mas que en la

modificacion directa de la excitabilidad cortical.

Es importante considerar también el papel crucial
de la tecnologia en el tratamiento de los trastornos
neurologicos. La neurociencia, como subcampo cientifico,
se enfoca en estudiar el sistema nervioso, loque hallevado

al desarrollo de nuevas técnicas y terapias que pueden
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beneficiar a los pacientes con trastornos neurologicos.

En cuanto a los cuidados paliativos, son un componente
fundamental en el manejo de enfermedades neurologicas
cronicas e incurables. Los cuidados paliativos se centran
en mejorar la calidad de vida de los pacientes y sus
familias al prevenir y aliviar el sufrimiento fisico, social
y espiritual asociado con la enfermedad. Estos cuidados
no se limitan a las etapas finales de la enfermedad, sino
que se pueden integrar en cualquier momento del curso
de la enfermedad para brindar apoyo integral.

Es esencial que el abordaje de los cuidados paliativos
en pacientes con enfermedades neurologicas sea
multidisciplinario, con la participacion de diversos
especialistas, como neurologos, psiquiatras, enfermeros,
fisioterapeutas, entre otros. Esto asegura que se aborden
las necesidades complejas y diversas de los pacientes
de manera integral y efectiva. Los cuidados paliativos
pueden aplicarse en conjunto con los tratamientos
destinados a curar o controlar la enfermedad, y pueden
continuar incluso después del tratamiento como parte

del seguimiento de la enfermedad vy al final de la vida.
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El higado juega un papel crucial en el metabolismo de
los nutrientes, incluyendo la transformacion de gliacidos,
lipidos y vitaminas, asi como en la biotransformacion de
sustancias como farmacos y toxinas. Este organo también
almacena componentes vitales como el glucogeno y la
vitamina A. Las enfermedades hepaticas cronicas son
una causa importante de malnutricion calorico-proteica,
afectando a una gran proporcion de pacientes con
cirrosis, independientemente de su causa subyacente.
La gravedad de la malnutricion esta relacionada con
el grado de disfuncion hepatica. Las causas incluyen la
reduccion de la ingesta de alimentos, problemas en la
digestion y absorcion de nutrientes, asi como trastornos
metabolicos. Los pacientes suelen experimentar sintomas
como pérdida de apetito, saciedad precoz, nauseas
y vomitos, lo que lleva a una disminucion de peso y
malnutricion. Las dietas disefiadas para pacientes con
enfermedad hepatica suelen ser bajas en sodio, lo que
puede afectar negativamente su sabor y palatabilidad.
Un pobre estado nutricional se asocia con peores
resultados en términos de supervivencia. Ademas, estas
condiciones pueden llevar a un estado hipermetabdlico,
con disminucion en la utilizacion y almacenamiento de
carbohidratos, y aumento del catabolismo proteico y
graso, agotando las reservas de proteinas y lipidos del

cuerpo.

El higado desempefia un papel esencial en los
procesos de coagulacion, anticoagulacion vy fibrinalisis,

lo que significa que las anomalias en este organo
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tienen importantes repercusiones en estas funciones.
Es cada vez mas crucial detectar las alteraciones en
la coagulacion en pacientes con enfermedad hepatica
cronica, dada la creciente incidencia y prevalencia de
esta condicion clinica, que con frecuencia se acompafia
de episodios de sangrado y trombosis. Lamentablemente,
existe una limitada correlacion entre los resultados
de los analisis de laboratorio y la evidencia clinica de
sangrado, especialmente después de procedimientos
invasivos como las biopsias hepaticas. Estos episodios
de sangrado clinicamente significativos pueden resultar
dificiles de controlar. En esta revision, buscamos
identificar los mecanismos fisiopatologicos responsables
de las alteraciones en la hemostasia en pacientes con
enfermedad hepatica cronica, entender sus implicaciones
clinicas y presentar recomendaciones de manejo basadas

en la evidencia disponible.
Epidemiologia

Los estudios demograficos realizados en enfermedades
hepaticas cronicas, como los llevados a cabo por el
Centro de Enfermedades para Prevencion y Control en
California, han identificado las principales causas de
estas enfermedades. Segun estos estudios, la hepatitis C
es la causa mas comun, representando el 57%, sequida
del consumo de alcohol (24%), la esteatosis no alcoholica
(9.1%) y la hepatitis B (4.4%). Otras enfermedades menos
frecuentes como la colangitis esclerosante primaria, la

cirrosis biliar primaria, la hemocromatosis hereditaria,
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la hepatitis autoinmune, la deficiencia de alfa-tripsina y
el carcinoma hepatocelular, representan solo el 2% de los

casos nuevos de enfermedades hepaticas cronicas.

La esteatosis no alcoholica, por su parte, tiene una
prevalencia del 10 al 24% en la poblacion general de
varios paises y es la causa mas comin de elevacion de
las aminotransferasas, afectando al 23% de la poblacion
en Estados Unidos. Sin embargo, su prevalencia en la

poblacion general se estima entre el 2 y el 3%.

La biopsia hepatica se utiliza como método diagnostico,
pronostico y de seguimiento de las enfermedades del
higado, con indicaciones formales que incluyen la
determinacion de las causas de las alteraciones en
las pruebas bioquimicas hepaticas, confirmacion de
diagnosticos previamente establecidos por pruebas no
invasivas, sospecha de neoplasia hepatica, diagnostico de
enfermedades colestasicas, evaluacion de enfermedades
granulomatosas del higado, sequimiento en trasplantes
hepaticos, evaluacion de hepatopatia alcohdlica, y
establecimiento del indice de actividad histologica y

estadio de fibrosis, entre otros.

A pesar de tener pruebas serologicas positivas para
una enfermedad especifica, la biopsia hepatica sigue
siendo valiosa para proporcionar informacion detallada
sobre la actividad histologica y el grado de fibrosis,
lo que permite un manejo terapéutico adecuado. Por

ejemplo, en pacientes con hepatitis C cronica, los niveles
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de aminotransferasas en suero pueden estar dentro del
rango normal mientras que la biopsia hepatica revela

fibrosis o cirrosis.

Sin embargo, la biopsia hepatica también conlleva
riesgos y contraindicaciones. Algunas contraindicaciones
importantes incluyen la prolongacion del tiempo
de protrombina, trombocitopenia, ascitis, sospecha
de hemangiomas, equinococosis y pacientes poco

colaboradores.

A pesar de las complicaciones potenciales, las
complicaciones asociadas con la biopsia hepatica
percutanea son pocas, y la mayoria ocurre dentro de las
primeras 24 horas del procedimiento. La hospitalizacion
posterior a la biopsia es necesaria en aproximadamente
el 1-3% de los casos, generalmente debido a dolor y

hipotension.

Es importante destacar que la interpretacion de los
resultados de laboratorio hepatico debe hacerse en el
contexto clinico del paciente, y que la decision de realizar
una biopsia hepatica debe individualizarse en funcion
de varios factores, incluida la edad del paciente, el estilo
de vida, las anormalidades de la bioquimica hepatica y

las comorbilidades asociadas.
La nutricion en el paciente con hepatopatia cronica

La nutricion enteral (NE) implica la administracion

de nutrientes parcial o totalmente digeridos por via oral
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o a través de una sonda para garantizar una nutricion
adecuada. Comparada con la nutricion parenteral (NP),
la NE presenta varias ventajas, ya que es mas fisiologica,
economica y sencilla, con menos complicaciones, y
ademas preserva la salud de la mucosa intestinal y
el sistema inmunologico intestinal. En contraste, la
NP, al no proporcionar nutrientes en la luz intestinal,
puede provocar atrofia de las vellosidades intestinales
y disfuncion del sistema inmunoloégico. Para mantener
la integridad de la barrera intestinal, ciertos nutrientes
como la glutamina, la arginina y los acidos grasos
de cadena corta son esenciales para la regeneracion
celular intestinal. Ademas, el tejido linfoide asociado
a la mucosa intestinal, que incluye células del sistema
inmunologico, secreta inmunoglobulina A, que es crucial
para combatir bacterias y prevenir la adherencia de
gérmenes a la mucosa. Por lo tanto, el uso de la NE evita
la translocacion de bacterias y toxinas a través de la
mucosa hacia los ganglios linfaticos mesentéricos y la
sangre portal, lo que es crucial para prevenir el sindrome

septico y el sindrome de disfuncion multiorganica.

Antes de iniciar la NE, el paciente candidato
requiere una evaluacion inicial, donde se verifican
varios parametros, incluyendo la anamnesis (datos
personales, diagnostico, historia clinica, tratamientos
actuales, funcion gastrointestinal, etc.), la antropometria
(peso, talla, indice de masa corporal, etc.), los datos de
laboratorio (bioquimica basica, hemograma, albumina,

etc.) y el calculo de los requerimientos nutricionales
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(hidricos, caloricos, proteicos, etc.). Una vez que se ha
establecido la indicacion de NE, el medico clinico debe
decidir entre las diferentes vias de administracion,
optando por la via oral si el paciente es estable,
colaborador y conserva el reflejo deglutorio, y utilizando

la alimentacion por sonda en caso contrario.

Para determinar las necesidades caloricas diarias, es
posible medir el gasto energético mediante calorimetria
o estimar el gasto energetico basal utilizando formulas
como la de Harris-Benedict, multiplicada por el factor
de correccion correspondiente segun el nivel de estrés
metabolico del paciente. La nutricion enteral (NE) debe
iniciarse lo antes posible, idealmente dentro de las
primeras 36-48 horas después del ingreso del paciente,
una vez que se ha logrado estabilizar su condicion
hemodinamica. Esto se debe a los beneficios observados
con la NE temprana, que incluyen la reduccion de la
translocacion bacteriana, complicaciones sépticas y del
catabolismo proteico, asi como mejorias en la sintesis
proteica, balance de nitrogeno y cicatrizacion de heridas.
Sin embargo, a pesar de ser la técnica de eleccion cuando
el tracto gastrointestinal funciona correctamente, la NE

no esta libre de complicaciones.

Dentro de las complicaciones gastrointestinales, se
encuentra el residuo gastrico elevado, definido como
un volumen superior a 200 ml en cada evaluacion del
contenido gastrico, que debe ser valorado regularmente,

especialmente al inicio de la NE. Esta es la complicacion
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mas comun en la administracion por via gastrica. Se
recomienda suspender la nutricion durante 6 horas
mientras se investiga la posible causa, y reiniciarla
gradualmente junto con el uso de farmacos procinéticos.
Si persiste, puede ser necesaria la colocacion de una
sonda transpilorica. Otra complicacion asociada es la
diarrea, cuya incidencia real es dificil de determinar
debido a la falta de consenso en su definicion. Se acepta
generalmente como diarrea la emision de 2,000 ml/
dia de heces y/o 5 deposiciones liquidas al dia. Esta es
consecuencia de un desequilibrio entre los mecanismos
de secrecion y reabsorcion de agua en el tracto digestivo.
Aunque la naturaleza osmoética de la diarrea asociada a
la NE es ampliamente aceptada, considerar a la propia
dieta enteral como la Gnica responsable deberia ser un
diagnostico de exclusion,dadala variedad de factores que
pueden contribuir a su desarrollo, incluyendo aspectos
relacionados con la dieta, la técnica de administracion,
infecciones, tratamientos concomitantes y la patologia
subyacente del paciente. Es esencial evaluar todos estos
factores para identificar la causa subyacente y manejar

la diarrea de manera efectiva.

Las  complicaciones  metabolicas  relacionadas
con la nutricion enteral principalmente involucran
desequilibrios hidroelectroliticos, siendo comunes la
hipocaliemia, hiponatremia e hipofosfatemia. Las
dietas hiperosmolares pueden provocar deshidratacion
hipertonica con aumento de la osmolaridad,

especialmente en situaciones de estrés. También es
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importante considerar la posible interaccion entre la
nutricion enteral y los farmacos, debido a diferencias en
la presentacion, absorcion y metabolismo, lo que podria

reducir sus niveles plasmaticos y eficacia.

Las dietas enterales se clasifican segiin su composicion
y contenido proteico. En términos de composicion, existen
cincogruposdeformulasenterales. Lasformulasestandar,
también conocidas como poliméricas o completas,
contienen nutrientes en su forma macromolecular
intacta y requieren una capacidad digestiva y absortiva
intestinal adecuada. Las formulas monoméricas o
pre-digeridas tienen proteinas e hidratos de carbono
parcialmente hidrolizados, asi como grasas como
triglicéridos de cadena media, siendo indicadas cuando
la capacidad del intestino delgado esta comprometida.
Las formulas especiales estan disefiadas para adaptarse
a las necesidades nutricionales especificas del paciente
segun su patologia. Por altimo, los suplementos vy
modulos nutricionales carecen de algun nutriente y no

deben utilizarse como dieta completa.

En cuanto al contenido proteico, las dietas enterales
se clasifican como normoproteicas o hiperproteicas.
Las formulas normoproteicas representan del 11%
al 18% del total energético, con una distribucion de
energia no proteica en aproximadamente un 50%-55%
de carbohidratos y un 30% de grasas. Por otro lado, las
formulas hiperproteicas tienen un contenido proteico

superior al 18% del total energético y estan indicadas en
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situaciones de requerimientos proteicos aumentados o
hipermetabolismo, siempre y cuando la funcion renal y

hepatica del paciente sea normal.

Opciones terapeuticas en la hepatopatia cronica

maligna

Lamentablemente, la deteccion del carcinoma
hepatocelular (HCC) suele ocurrir cuando los pacientes
ya presentan sintomas y algin grado de insuficiencia
hepatica. En esta etapa avanzada, resulta dificil
proporcionar un tratamiento efectivo que mejore la
supervivencia. Por lo tanto, es crucial enfatizar la
realizacion del screening cada seis meses en pacientes

diagnosticados con cirrosis.

Es importante considerar que la morbilidad asociada
con la terapia puede ser significativa, y algunos
pacientes podrian no ser adecuadamente seleccionados.
De acuerdo con estudios realizados en Estados Unidos,
mas de una cuarta parte de los pacientes diagnosticados
con HCC no estaban al tanto de que padecian una
enfermedad hepatica antes del diagnostico. Con una
deteccion y vigilancia adecuadas, muchos mas pacientes
podrian ser diagnosticados en etapas tempranas de la

enfermedad y con una funcion hepatica preservada.

Actualmente, hay diversas alternativas de tratamiento
disponibles, tanto quirrgicas como no quirdrgicas,
que impactan positivamente en la supervivencia de los

pacientes. Los mejores resultados se obtienen cuando se
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selecciona cuidadosamente a los pacientes para cada
opcion terapéutica. Independientemente del enfoque
utilizado, los pacientes con carcinoma hepatocelular
(HCC) requieren una evaluacion multidisciplinaria
para garantizar resultados optimos en su atencion.
Este equipo multidisciplinario incluye hepatologos,
radiologos, patologos, oncologos, médicos, radiologos
intervencionistas, cirujanos hepatobiliares 'y de
trasplante, asi como personal de enfermeria. Cada
especialidad aporta su conocimiento para asegurar
resultados a largo plazo satisfactorios en pacientes con
HCC.

Tratamientos Quiruargicos

Reseccion Tumoral: Esta técnica quirargica es la
opcion de tratamiento preferida para pacientes no
cirroticos y ofrece una alta tasa de curacion, con una
supervivencia a 5 afios que varia entre el 41% y el 75%.
La resecabilidad del tumor depende de varios factores,
incluido el tamafio, la localizacion y la funcion hepatica
del paciente. La reseccion se considera el tratamiento
principal siempre que se pueda realizar con seguridad
y asegure la extirpacion total del tumor. La seleccion
adecuada de los candidatos es esencial para minimizar
la morbimortalidad asociada con la cirugia. Factores
como la funcion hepatica y la presencia de hipertension
portal deben tenerse en cuenta en la evaluacion de
los pacientes para la reseccion. La embolizacion de la

vena porta preoperatoria se utiliza a menudo para

126

Enfermedades Crénicas No Transmisibles.
Manual Terapéutico.

promover el crecimiento del higado remanente antes
de la reseccion, lo que reduce las complicaciones y la
mortalidad. A pesar de los avances en la cirugia, las tasas
de recurrencia del HCC después de la reseccion siguen
siendo altas, especialmente en pacientes con factores de
riesgo adicionales como hipertension portal y tumores

multifocales.

Trasplante Hepatico: El trasplante de higado es la
opcion curativa mas efectiva para pacientes con cirrosis
descompensada y HCC. Los criterios de Milan, que se
basan en el tamafio y el nimero de tumores, se utilizan
para seleccionar a los candidatos adecuados para el
trasplante. Estos criterios han demostrado una alta
tasa de supervivencia a largo plazo y se consideran un
factor pronostico independiente para los resultados del
trasplante. Ademas de los criterios de Milan, existen
otros criterios, como los de la Universidad de California
en San Francisco (UCSF), que también son eficaces para
la seleccion de pacientes. El trasplante de higado de
donante vivo es otra opcion para algunos pacientes, pero
debe reservarse para centros especializados debido a
los riesgos asociados tanto para el donante como para
el receptor. A pesar de los avances en el trasplante
hepatico, la escasez de 6rganos sigue siendo un desafio

importante.
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Tratamientos no quirargicos

Quimioembolizacion Transarterial (TACE) /
Radiofrecuencia (RF): Estas terapias locorregionales se
utilizan para reducir el tamafio del tumor y controlar su
progresion. La TACE se basa en la embolizacion de la
arteria hepatica para reducir el flujo sanguineo al tumor
y administrar agentes quimioterapéuticos directamente
al sitio del tumor. La RF es una técnica de ablacion local
que utiliza calor para destruir el tumor. Ambas terapias
son efectivas en pacientes seleccionados y pueden

mejorar la supervivencia y el control de la enfermedad.

Radioterapia Transarterial: Esta técnica utiliza
microesferas radiactivas para administrar radiacion
directamente al tumor a través de un catéter. Es una

opcion segura y eficaz para pacientes con HCC y cirrosis.

Ablacion Percutanea: La ablacion percutanea, que
incluye la RF y la inyeccion de etanol, es un tratamiento
estandar para pacientes con HCC no candidatos a
cirugia. La RF utiliza calor para destruir el tumor,
mientras que la inyeccion de etanol induce la necrosis
tumoral. Ambas técnicas son efectivas en la destruccion
local del tumor y pueden mejorar la supervivencia en

pacientes seleccionados.

Tratamiento Sistémico: Varios tratamientos sistémicos,
como sorafenib, regorafenib, cabozantinib, ramucirumab
y lenvatinib, han demostrado mejorar la supervivencia

en pacientes con HCC avanzado. Estos tratamientos
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actaan inhibiendo diferentes vias de sefializacion celular
y pueden ser utilizados como terapia de primera linea
o segunda linea, dependiendo de la progresion de la
enfermedad y la tolerancia del paciente. Los tratamientos
inmunoterapéuticos también estan siendo investigados y

muestran promesa en el tratamiento del HCC.

En resumen, el tratamiento del carcinoma
hepatocelular requiere un enfoque multidisciplinario y
la seleccion cuidadosa de la terapia adecuada para cada
paciente. Con los avances en la cirugia, la radioterapia,
la ablacion y los tratamientos sistémicos, se ha mejorado
significativamente la supervivencia y la calidad de vida
de los pacientes con HCC. Sin embargo, sigue siendo
necesario investigar nuevas estrategias terapéuticas para

mejorar ain mas los resultados en esta enfermedad.

Con la creciente disponibilidad de opciones de
tratamientoylosavancesenlaatencionmultidisciplinaria,
la esperanza para los pacientes con carcinoma
hepatocelular se vislumbra cada vez mas brillante en el
horizonte médico. Sin embargo, en medio de los éxitos
y los desafios, una verdad permanece inquebrantable:
la determinacion incansable de la comunidad meédica
por combatir esta enfermedad devastadora y brindar
esperanza y curacion a aquellos que luchan contra ella.
Con cada avance cientifico y cada paciente que recupera
su salud, se escribe un nuevo capitulo en la historia de
la lucha contra el carcinoma hepatocelular, un capitulo
marcado por el corgje, la innovacion vy, sobre todo, la
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esperanza.
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Las enfermedades autoinmunes representan un
conjunto complejo de afecciones cronicas caracterizadas
por un mal funcionamiento del sistema inmunologico.
Este sistema, disefiado para proteger al cuerpo contra
amenazas externas e internas, puede desviarse de su
funcion habitual y atacar los propios organos y tejidos del
individuo, lo que constituye la base de las enfermedades
autoinmunes. Aunque se han identificado alrededor de
cien de estas enfermedades hasta la fecha, la tiroiditis
autoinmune y la diabetes tipo 1 son las mas comunes.
Su prevalencia varia entre el 3% y el 5%, dependiendo
del tipo de enfermedad, la ubicacion geografica y las
caracteristicas demograficas de la poblacion estudiada.

El género biologico juega un papel destacado en
la incidencia de estas enfermedades, con una mayor
afectacion de las mujeres en la mayoria de los casos,
exceptuandolaenfermedad de Crohn. Labasegenéticade
las enfermedades autoinmunes suele ser multifactorial,
aunque el papel del Antigeno Leucocitario Humano
(HLA) sigue siendo fundamental. Ademas, factores
epigenéticos y ambientales, como la dieta, la microbiota,
infecciones, exposicion a sustancias quimicas y otros

elementos, también contribuyen a su desarrollo.

En términos de mecanismos patogénicos, la presencia
de autoanticuerpos es una caracteristica comun, con la
citotoxicidad mediada por anticuerpos y la activacion de
linfocitos T autorreactivos como principales impulsores

del dano tisular. La diferenciacion de linfocitos T
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colaboradores en perfiles inflamatorios especificos,
dependiendo del microambiente del organo afectado,
también contribuye a la perpetuacion del proceso

autoinmune.

El espectro de las enfermedades autoinmunes abarca
una amplia variedad de trastornos, que van desde
condiciones donde un solo organo se ve afectado,
con la presencia de anticuerpos o células T reactivas
dirigidas hacia antigenos especificos en ese organo,
hasta enfermedades sistémicas que se caracterizan
por la autoinmunidad contra antigenos distribuidos en
multiples organos y tejidos. La Artritis Reumatoide (AR)
es un ejemplo de enfermedad autoinmune que afecta
principalmente las articulaciones, causando inflamacion
cronica y, si no se trata a tiempo, puede provocar
dafio articular y discapacidad fisica, impactando
significativamente la calidad de vida del paciente y su
entorno.

A nivel mundial, alrededor del 1-2% de la poblacion
desarrolla AR, convirtiéndola en una delas enfermedades
autoinmunes mas prevalentes, con una mayor incidencia
en paises desarrollados y en mujeres, que presentan tres
veces mas casos que los hombres. En América del Sur,
estudios sugieren que alrededor del 0,5% de la poblacion
podria verse afectada por esta enfermedad, aunque
las tasas pueden variar segun el pais. En Argentina, la
prevalencia de la AR se sitta en torno al 1%, con una
incidencia anual de 19 casos por cada 100.000 habitantes.
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Los sintomas de la AR generalmente comienzan
alrededor de los 40 afos, afectando mas frecuentemente
a personas en el rango de edad de 30 a 50 afios. Este
periodo coincide con una etapa socioeconomicamente
productiva de la vida, lo que plantea desafios adicionales
relacionados con la pérdida de ingresos y los costos
del tratamiento meédico. Aunque no se comprende
completamente la causa exacta de la AR, se sabe que
implica tanto factores genéticos como ambientales, que
desencadenan la activacion tanto del sistema inmunitario

innato como del adaptativo.

La predisposicion a la AR esta influenciada por la
herencia genética, con ciertos genes del complejo de
histocompatibilidad HLA, como el HLA-BRBI, que han
sido identificados como relevantes en décadas pasadas.
Sin embargo, estudios mas recientes han identificado
mas de 100 loci genéticos asociados con la enfermedad,
incluyendo genes como PTPN22, CTLA4, STAT4, TRAF1,
IRF5 y PADI4, que desempenan roles importantes en la
regulacion de la respuesta inmunitaria. Estos hallazgos
destacan la complejidad de los mecanismos genéticos
subyacentes a la AR y ofrecen nuevas perspectivas para

la comprension y el tratamiento de esta enfermedad.

En el desarrollo de la Artritis Reumatoide (AR), los
factores genéticos son solo una parte de la compleja
red causal de la enfermedad. Los factores ambientales
también desempefian un papel crucial, y entre ellos, el

tabaquismo emerge como un factor significativo que
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aumenta considerablemente la susceptibilidad a la AR.
Esto se debe en parte a la interaccion entre los genes del
complejo de histocompatibilidad HLA y el ambiente,

especialmente en las superficies mucosas.

El tabaquismo y otros desencadenantes, como
infecciones o inflamaciones mucosas, pueden inducir
la actividad de enzimas como la PADI, que modifican
péptidos y generan nuevos antigenos. Esto lleva a una
estimulacion persistente del sistema inmunitario innato
en la mucosa, resultando en la produccion de péptidos
citrulinados. Estos péptidos citrulinados son presentados
al sistema inmunitario adaptativo, desencadenando
la formacion de autoanticuerpos contra proteinas
citrulinadas (ACPA).

Una vez formados los ACPAs, circulan en la sangre
y pueden acceder al liquido sinovial, activando los
osteoclastos y causando dafio en los condrocitos,
colageno y proteoglicanos. La inflamacion sinovial
progresa, generando neoepitopes en antigenos
especificos de las articulaciones y desencadenando una
respuesta inmunitaria especifica, lo que resulta en una
sinovitis cronica y destructiva, acompafiada de sintomas
sistémicos como fiebre y fatiga debido a la liberacion de
citocinas.

La presencia de ACPAs es altamente especifica de
la AR y se encuentra en dos tercios de los pacientes

diagnosticados, lo que la convierte en un criterio
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importante para clasificar la enfermedad. La hiperplasia
sinovial y la angiogénesis son caracteristicas destacadas
de la AR, contribuyendo a la erosion del cartilago. A
medida que la enfermedad progresa, los fibroblastos
sinoviales adquieren un fenotipo agresivo, invadiendo el
cartilago y el hueso adyacente, y expresando genes que

promueven la inflamacion y la degradacion tisular.

Esta transformacion de los fibroblastos sinoviales esta
regulada por varios factores de transcripcion activados
en las vias inflamatorias, como NF-kB, c-Myc, CREB vy
p53, que modulan la proliferacion y la invasion de los
fibroblastos, asi como la expresion de metaloproteinasas
de la matriz, que son responsables de la erosion

osteoarticular.

En la patogénesis de la Artritis Reumatoide (AR), se
destaca la infiltracion de células inflamatorias, entre las
cuales se han identificado macrofagos, células Th CD4+y
células Bcomolas principales contribuyentes al desarrollo
de la enfermedad. Los macrofagos desempefian un papel
crucial en el inicio y progresion de la AR, representando
una proporcion significativa del contenido celular en el
tejido sinovial. Estas células son una fuente importante de
citocinas, quimiocinas y enzimas que pueden degradar
componentes tisulares, como las metaloproteinasas de
la matriz (MMPs). Ademas, se cree que los mediadores
liberados por los macrofagos también participan en la

angiogénesis sinovial.
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Por otro lado, las células Th CD4+ son fundamentales
en las respuestas inmunitarias y pueden polarizarse
hacia diferentes perfiles funcionales, como Thl, Th2,
Th17, Treg, entre otros. En la AR, se ha observado un
predominio del perfil Th17, con un aumento significativo
en los niveles de interleucinas IL-17, IL-21 e IL-23
en pacientes con la enfermedad activa. Estas células
Th17 también pueden diferenciarse hacia un perfil
Th1, denominado Th17.1, que se caracteriza por una
mayor resistencia a la supresion mediada por células
Treg y una mayor presencia en sitios inflamados. La
interaccion entre IL-23 e IL-17 desempefia un papel
crucial en la diferenciacion y activacion de las células
Th17, asi como en la estimulacion de la produccion de
factores proinflamatorios por parte de células sinoviales
y macrofagos, exacerbando la inflamacion sinovial vy

promoviendo la cronicidad de la enfermedad.

Ademas, las células Th17 estimulan la produccion
de factores como el Factor Estimulante de Colonias de
Granulocitos/Macréfagos (GM-CSF), que contribuyen
a la inflamacion articular y la destruccion 6sea. Se ha
observado que la inhibicion combinada de IL-17, IL-1B
y TNFa puede reducir significativamente la inflamacion
sinovial y la destruccion 6sea en la AR. Las células Th17
también promueven la angiogénesis en la AR, lo que
contribuye atn mas a la inflamacion y la perpetuacion
de la enfermedad.

En conclusion, las células Th17 desempefian un papel
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central en la patogénesis de la AR, desde la fase inicial de
la inflamacion sinovial hasta la destruccion del hueso y
el cartilago articular, asi como en la inflamacion cronica
y la progresion de la enfermedad. Las terapias dirigidas
a inhibir las citocinas producidas por estas células, como
los anticuerpos monoclonales neutralizantes de IL-
17 y su receptor, IL-17R, han mostrado ser una opcion
prometedora para pacientes que no responden a las

terapias convencionales con DMARD:s.

En relacion a las citocinas clave implicadas en la
Artritis Reumatoide (AR), destacan el TNF-a, IL-1B,
IL-17A, interferon (IFN)-y y el ligando del receptor
activador del factor nuclear kB (RANK-L). El TNF-q,
ampliamente presente en las articulaciones reumaticas
y en la circulacion, desempefia un papel relevante al
estimular la produccion de colagenasa y PGE2, inducir
la reabsorcion o6sea y promover la inflamacion sinovial al
incrementar la produccion de citocinas proinflamatorias
como IL-1B e IL-6.

Por su parte, la IL-1B, secretada por los macrofagos
sinoviales, ejerce diversos efectos biologicos, incluyendola
sintesis de prostaglandinas, la activacion de fibroblastos
y la quimiotaxis para células B y T. Aunque es una
citocina clave en la patogénesis de la AR, los intentos de
terapias anti-IL-1 hasta ahora han mostrado resultados

limitados. La accion conjunta de IL-1B y TNF-a
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induce la produccion de otras citocinas y la expresion
de moléculas de adhesion, asi como la generacion de

metaloproteinasas de la matriz.

En cuanto al IFN-y, los pacientes con AR muestran
niveles elevados en plasma, fluido y tejido sinovial, y
su presencia estimula la diferenciacion de osteoclastos
mediante la induccion de RANK-L y TNF-a por parte
de las celulas CD4+. Ademas, se ha observado que los
macrofagos activados por IFN-y producen la quimiocina
CXCL10, que promueve la activacion anormal del

osteoclasto y la consiguiente destruccion osea.

Actualmente, la mayoria de los tratamientos para la
AR se centran en bloquear estas citocinas, principalmente
a través de anticuerpos monoclonales especificos.
Aunque la combinacion de drogas antiinflamatorias
no esteroideas, corticoesteroides y terapias biologicas
ha mejorado el manejo de la AR, no todos los pacientes
responden favorablemente a estas terapias, lo que resalta
la necesidad de identificar nuevos blancos terapéuticos y
desarrollar estrategias mas eficaces y con menos efectos

adversos.

En resumen, la AR sigue siendo objeto de investigacion
constantedebido alaevolucion continua del conocimiento
sobre los mecanismos inmunologicos subyacentes
a la enfermedad. Un mayor entendimiento de estos
mecanismos permitira el disefio de nuevas estrategias

terapéuticas que ofrezcan una mejor calidad de vida
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para quienes padecen esta enfermedad.
Uso de terapias biologicas

Las indicaciones para el uso de terapias biologicas
actualmente aprobadas se enfocan en enfermedades
reumaticas, inflamatorias del tracto digestivo y de la
piel (ver Tabla I). Sin embargo, en los ultimos afios, ha
habido una expansion en el uso de terapias biologicas
en enfermedades autoinmunes sistémicas (EAS). En la
actualidad, su aplicacion esta limitada a ensayos clinicos
y a casos refractarios al tratamiento convencional (uso

compasivo).

Antesdeiniciar una terapia biologica en un paciente con
una EAS, es importante seguir algunas recomendaciones

generales, que incluyen:

a) Criterios de seleccion del paciente: Se sugiere que
los pacientes candidatos a recibir terapias biologicas

cumplan con ciertas premisas, como:

Tener una EAS claramente definida segtn los criterios
de clasificacion, descartando razonablemente la

presencia de infecciones o neoplasias.

Presentar una falta de respuesta adecuada a los
tratamientos estandar, o no poder utilizar dichos

tratamientos.

b) Evaluacion previa del candidato, que implica una

anamnesis, exploracion fisicay pruebas complementarias
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(ver Tabla II). Este proceso ha demostrado ser
especialmente ttil para reducir el riesgo de activacion de
la tuberculosis (TBC). Antes de iniciar el tratamiento con
anti-TNF, se debe evaluar a todo paciente para descartar
la posibilidad de tener TBC latente. Es importante tener
en cuenta que un resultado negativo de la prueba
de tuberculina (PPD) en pacientes con una EAS en
tratamiento con corticoides y/o inmunodepresores debe
interpretarse con precaucion debido a la posibilidad de
anergia. El uso de infliximab no altera el resultado previo
del PPD durante el tratamiento.

La historia clinica debe incluir aspectos como
exposiciones previas, antecedentes de adiccion a drogas,
infeccion por VIH, viajes recientes a regiones de alta
prevalencia de TBC y antecedentes laborales en entornos
de riesgo para la TBC. Durante la exploracion fisica, se

debe prestar especial atencion al area cardiopulmonar.

Uso en Circunstancias Especiales

a) Embarazo y Lactancia La decision de utilizar anti-
TNF en mujeres embarazadas o que estén considerando
el embarazo debe basarse en wuna evaluacion
individualizada. Se desaconseja el uso de Anakinra
durante el embarazo, por lo que se deben tomar medidas
anticonceptivas efectivas en estos casos. Ademas,
no se recomienda el uso de rituximab en mujeres

embarazadas, y en caso de administrarse, se deben
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implementar medidas anticonceptivas eficaces durante
al menos 12 meses despueés del tratamiento. Asimismo,
no se aconseja la administracion de rituximab a mujeres

lactantes.

b) Infecciones Virales No se aconseja el uso de
agentes biologicos en pacientes con infeccion cronica
por el virus de la hepatitis B (VHB). En cuanto a las
infecciones por el virus de la hepatitis C (VHC) y el virus
de la inmunodeficiencia humana (VIH), se recomienda
precaucion, aunque no parece haber complicaciones

significativas.

c¢) Vacunacion En cuanto a la administracion de
vacunas en estos pacientes, las vacunas inactivadas
deben administrarse antes de iniciar la terapia biologica
siempre que sea posible. Sin embargo, no se recomienda
administrar  vacunas de microorganismos  vivos
atenuados a pacientes que estén recibiendo tratamiento

con agentes biologicos.

Cuando se trata de terapias biologicas, es importante
tener en cuenta el aumento en la susceptibilidad a
desarrollar tuberculosis o a la reactivacion de una
tuberculosis latente, especialmente asociada al uso de
farmacos anti-TNF. La reactivacion de la tuberculosis
latente suele ocurrir entre el sequndo y el quinto
mes después de iniciar el tratamiento anti-TNF, y es
mas frecuente en pacientes tratados con infliximab y

adalimumab que con etanercept. Sin embargo, no se han
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realizado estudios comparativos exhaustivos entre estos

agentes

En conclusion, el uso de terapias biologicas en el
tratamiento de enfermedades autoinmunes representa
un avance significativo en la practica clinica, ofreciendo
opciones terapéuticas efectivas para pacientes con
enfermedadesrefractariasatratamientosconvencionales.
Sin embargo, su utilizacion requiere una cuidadosa
evaluacion de cada caso, considerando aspectos como la
gestacion, lactancia, infecciones virales y la prevencion

de reactivacion de tuberculosis latente.

148

Enfermedades Crénicas No Transmisibles.
Manual Terapéutico.

BIBLIOGRAFIA
1. Kumar LD, Karthik R, Gayathri N, Sivasudha
T. Advancement in contemporary diagnostic and

therapeutic approaches for rheumatoid arthritis. Biomed
Pharmacother. abril de 2016;79:52-61.

2. Secco A, Alfie V, Espinola N, Bardach A.
[Epidemiology, resource use and costs of rheumatoid
arthritis in Argentina]. Rev Peru Med Exp Salud Publica.
2 de diciembre de 2020;37(3):532-40.

3.WangL, Wang FS, Gershwin ME. Human autoimmune
diseases: a comprehensive update. | Intern Med. octubre
de 2015;278(4):369-95.

4. Venuturupalli S. Immune Mechanisms and Novel
Targets in Rheumatoid Arthritis. Immunol Allergy Clin
North Am. mayo de 2017;37(2):301-13.

5. Edilova MI, Akram A, Abdul-Sater AA. Innate
immunity drives pathogenesis of rheumatoid arthritis.
Biomed . abril de 2021;44(2):172-82.

6. Tang MW/, Garcia S, Gerlag DM, Tak PP, Reedquist
KA. Insight into the Endocrine System and the Immune
System: A Review of the Inflammatory Role of Prolactin
in Rheumatoid Arthritis and Psoriatic Arthritis.
Front Immunol [Internet]. 23 de junio de 2017 [citado
1 de abril de 2024];8. Disponible en: https://www.
frontiersin.org/journals/immunology/articles/10.3389/
fimmu.2017.00720/full

149




Enfermedades Crénicas No Transmisibles.
Manual Terapéutico.

7.Wu H, Chen Y, Zhu H, Zhao M, Lu Q. The Pathogenic
Role of Dysregulated Epigenetic Modifications in
Autoimmune Diseases. Front Immunol. 27 de septiembre
de 2019;10:2305.

8. van der Woude D, van der Helm-van Mil AHM.
Update on the epidemiology, risk factors, and disease
outcomes of rheumatoid arthritis. Best Pract Res Clin
Rheumatol. abril de 2018;32(2):174-87.

150

CAPITULO IX

DEPRESION Y SALUD MENTAL:
ABORDAJES PSICOTERAPEUTICOS Y
FARMACOLOGICOS.

Pinos Calle Jorge Roberto
https://orcid.org/0000-0001-9846-6906
jorpin-1081@hotmail.com.

Montesdeoca Diaz Laura Angélica
https://orcid.org/0009-0003-0370-8055
dra.lauramontesdeoca@gmail.com

Yagual Villon Andres Alcides
https://orcid.org/0000-0002-1107-8909
andresyv_010@hotmail.com

Perez Godoy Giovanny Jose
https://orcid.org/0000-0002-2636-7607
giovannyperez37@gmail.com



El concepto de depresion tiene sus raices en la antigua
cultura griega, donde Hipocrates introdujo la nocion
de los cuatro humores, entre los cuales se encontraba
la “bilis negra” o melancolia, asociada con sentimientos
de tristeza y malestar constante. Sin embargo, el uso
del término en el contexto de un trastorno psicologico

especifico surgio en el siglo XVIII en Inglaterra.

Alo largo del siglo XX, la comprension de la depresion
experimento cambios significativos, reconociéndose
cada vez mas como una enfermedad recurrente e incluso

cronica en algunos casos.

En la actualidad, tanto el Manual Diagnostico y
Estadistico de los Trastornos Mentales (DSM-1V)
de la Asociacion Americana de Psiquiatria como la
Clasificacion Internacional de Enfermedades (CIE-10)
de la Organizacion Mundial de la Salud categorizan
los episodios depresivos segun su gravedad y duracion,
descartando formas cualitativamente diferentes en los

trastornos depresivos.

En cuanto a la crisis, hay diversas definiciones. Segin
Slaikeu, en su libro “Intervencion en crisis” publicado
en 1996, se trata de un estado temporal de trastorno
y desorganizacion, caracterizado por la incapacidad
del individuo para enfrentar situaciones particulares

utilizando métodos habituales para resolver problemas.

La depresion se ha convertido en uno de los trastornos

psicologicos mas prevalentes y discapacitantes en la
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sociedad contemporanea, afectando significativamente
la calidad de vida no solo del individuo que la padece,

sino también de su entorno familiar, laboral y social.

Segun datos actualizados, la prevalencia anual de la
depresion se estima en alrededor del 2-3% para hombres
y del 8% para mujeres. La Organizacion Mundial de la
Salud (OMS) advierte que la depresion es la principal
causa de discapacidad a nivel global, afectando
aproximadamente a una de cada cinco personas en
algin momento de su vida. Esta cifra puede aumentar
significativamente en presencia de otros factores como

enfermedades médicas o situaciones de estreés.

Proyecciones de la OMS sugieren que para el afio
2020, la depresion sera la segunda causa principal de
incapacidad en el mundo. Los pacientes con depresion
experimentan niveles de discapacidad similares o incluso
mayores que aquellos con enfermedades cronicas como
la hipertension arterial, la artritis y la diabetes mellitus,
con un indice de mortalidad casi duplicado. Ademas, la
depresion tiene un impacto significativo en la calidad de
vida, siendo considerada como la enfermedad que mas

contribuye al deterioro de la salud poblacional.
Etiologia

En el desarrollo de la depresion, intervienen una
serie de factores biologicos que afectan los circuitos de
neurotransmisores como la noradrenalina, serotonina

y dopamina en el sistema nervioso central, asi como
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cambios en el funcionamiento de regiones cerebrales
como el tallo cerebral, el hipotalamo y las estructuras
del sistema limbico. Aunque atn no se han esclarecido
completamente las causas de estas disfunciones
sinapticas, se sugiere la influencia de factores genéticos

y ambientales.

Los neurocientificos han explorado en las altimas
décadas como el cerebro moldea nuestras experiencias
y recuerdos para generar la amplia gama de emociones
que influyen en nuestra identidad y deseos. Se destaca
el papel crucial del hipocampo, una region cerebral
fundamental en la integracion de respuestas cognitivas,
neurohormonales y neuroquimicas ante las emociones y

el estrés.

Existe una larga creencia de que la exposicion
prolongada al estrés puede desencadenar episodios
depresivos, lo que sugiere una estrecha relacion entre
el estrés cronico y el inicio de la depresion. Se ha
observado que existe una comunicacion bidireccional
entre el sistema inmunologico y el cerebro, mediada
por sefiales endocrinas, donde la activacion del sistema
inmunologico parece estar asociada con la aparicion del
estrés y la depresion. Se postula que la hipersecrecion de
ciertas citocinas puede ser un mecanismo mediante el

cual el estrés induce estados depresivos.

El factor de liberacion de corticotrofina (CRF) ha

proporcionado un vinculo entre las teorias clasicas
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monoaminérgicas de la depresion y los descubrimientos
modernos en bioquimica cerebral, subrayando la
complejidad de los mecanismos que subyacen a este

trastorno.

El diagnostico de la depresion mayor se realiza a traves
de una evaluacion exhaustiva del paciente, donde se
exploran diversos criterios relacionados con su estado de
animo, actividades diarias y pensamientos recurrentes.
Segun los criterios del DSM-1V, se considera un episodio
depresivo mayor cuando los sintomas persisten al
menos durante dos semanas. Estos sintomas incluyen
cambios en el estado de animo, pérdida de interés o
placer en actividades cotidianas, alteraciones del suefio
y del apetito, agitacion o enlentecimiento psicomotor,
fatiga, sentimientos de inutilidad o culpa, dificultades
para concentrarse y pensamientos recurrentes de
muerte. Es crucial descartar que estos sintomas no sean
consecuencia de una enfermedad médica, el consumo de
sustancias o un proceso de duelo.

Sin embargo, el uso de instrumentos de screening para
el diagnostico de la depresion puede ser problematico,
ya que estos cuestionarios no proporcionan informacion
suficiente sobre la intensidad y consistencia de las
quejas, ni logran distinguir entre un estado emocional
temporal y un trastorno depresivo estable. Ademas,
pueden identificar erroneamente a individuos con
malestar emocional como casos de depresion, lo que

puede tener implicaciones negativas en la evolucion de
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algunas enfermedades médicas.

Porlo tanto, se sugiere que la aplicacion de cuestionarios
de screening se restrinja a aquellos pacientes con
un mayor riesgo de padecer episodios depresivos,
especialmente en el ambito de la atencion primaria.
La utilizacion sistematica de estos instrumentos puede
aumentar los costos sanitarios y generar un elevado
numero de resultados falsos positivos, sin mejorar
significativamente el pronostico de los casos detectados

como positivos.

La entrevista con pacientes que sufren de depresion
es fundamental y debe realizarse de manera minuciosa
y comprensiva. Se deben explorar aspectos como la
presencia de ideas suicidas, el aislamiento social, el
consumo de alcohol o drogas, el estrés reciente y el estado
de salud general. Inicialmente, se emplean preguntas
abiertas para delimitar la queja principal del paciente,
y luego se pasa a preguntas cerradas para identificar
el desencadenante de la crisis. Durante la entrevista, se
recopilan los sintomas, prestando especial atencion a la
expresion emocional y la presencia de signos vegetativos,
como los patrones de suefio y la energia. Ademas,
se busca identificar posibles factores estresantes que
puedan haber contribuido a la crisis.

La entrevista inicial con pacientes deprimidos tiene
varios objetivos fundamentales. En primer lugar, se busca

identificar cualquier riesgo de suicidio o autolesiones.
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También se evalta si el paciente esta en una situacion
de riesgo y se indaga sobre la presencia de sintomas
ansiosos. Es importante explorar la existencia de redes de
apoyo o factores protectores a los que el paciente pueda
recurrir en momentos dificiles. Ademas, se investigan los
pensamientos inmediatos del paciente sobre su situacion
actual. La identificacion de estos aspectos permite

proporcionar una atencion integral y efectiva.

En cuanto al curso y pronostico de la depresion, los
sintomas suelen desarrollarse gradualmente a lo largo
de dias o semanas. Antes del inicio del episodio depresivo
mayor, puede haber un periodo prodromico con sintomas
ansiosos y depresivos leves que pueden durar semanas
o meses. La duracion del episodio depresivo varia, pero
generalmente sin tratamiento dura entre 6 y 9 meses o
mas. En la mayoria de los casos, los sintomas remiten
por completo y la actividad del individuo vuelve a su
nivel habitual.

Sin embargo, aproximadamente el 20-30% de los casos
pueden experimentar sintomas depresivos persistentes,
que pueden durar meses o incluso afios y estan asociados
con incapacidad o malestar. Un pequefio porcentaje,
alrededor del 5-10%, puede tener un curso cronico de
depresion mayor que persiste durante 2 o mas afos.
Aproximadamente el 60% de los casos que remiten
pueden experimentar recaidas en un plazo de 3 a 9 anos.
En la mayoria de los casos, hay una remision completa

entre episodios, pero en una proporcion considerable, la
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remision es parcial o no ocurre.

La presencia de antecedentes personales y familiares
de trastornos afectivos aumenta la probabilidad de
desarrollar episodios depresivos mas graves y con peor
pronostico si no se tratan adecuadamente. En el ambito
de la atencion primariq, la falta de un adecuado apoyo
social y eventos vitales estresantes son considerados como
los principales factores de riesgo para una evolucion
desfavorable de los trastornos depresivos leves, mientras
que la gravedad del sindrome depresivo es el principal

predictor del curso de los trastornos depresivos mayores.

Frecuentemente, persisten sintomas depresivos incluso
después de recibir intervenciones farmacologicas o
psicoterapéuticas para tratar la depresion mayor, a

pesar de que el paciente informe de cierto bienestar.

La remision parcial se caracteriza por la presencia de
algunos sintomas de un episodio depresivo mayor, que
no cumplen totalmente con los criterios diagnosticos, o
por la ausencia de sintomas significativos durante un
periodo de menos de 2 meses. En cambio, la remision
completa se refiere a la ausencia total de sintomas
depresivos significativos durante al menos 2 meses

consecutivos.

La recaida se define como un nuevo episodio depresivo
que ocurre en un periodo inferior a 6 meses desde
la remision, mientras que la recurrencia implica la

aparicion de un nuevo episodio depresivo después de un
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periodo de al menos 6 meses de remision.

La respuesta al tratamiento se considera cuando se
inicia la remision parcial, lo que indica que el paciente
presenta una mejoria en los sintomas depresivos, aunque
aun no cumple completamente con los criterios para la
remision total. Si la remision parcial no progresa hacia
la remision total, puede ser necesario probar nuevas

estrategias terapéuticas.

Es importante destacar que aproximadamente el 80%
de los pacientes en remision parcial experimentan uno
o mas sintomas residuales (SR), que pueden afectar
negativamente su funcionamiento psicosocial. Estos SR,
que pueden incluir disminucion del placer o interés,
tristeza persistente, trastornos del sueno, astenia vy
dolores cronicos, son significativos debido a las posibles
complicaciones y a su asociacion con la recurrencia de

los episodios depresivos y la cronicidad.

Se ha observado que los trastornos depresivos,
incluso los episodios depresivos mayores, pueden ser
menos graves y autolimitados fuera de los contextos
psiquiatricos y de salud mental. Ezquiaga sefiala que la
mayoria de los trastornos depresivos menores remiten
espontaneamente sin tratamiento, mientras que un
porcentaje progresa a un trastorno depresivo mayor y

otro mantiene un curso cronico.
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Abordaje de la depresion

La depresion puede alterar los procesos cognitivos
del paciente, distorsionandolos en diferentes grados.
Mientras que las depresiones leves suelen tratarse
con psicoterapia, aquellas de moderadas a graves,
sin sintomas psicoticos, requieren tanto el uso de
antidepresivos como la psicoterapia para lograr una

reversion completa del trastorno depresivo.

Los antidepresivos tienen la capacidad de modificar y
mejorar el estado de animo general del paciente, aunque
no alteran su forma de pensar ni su capacidad para
resolver problemas. Por lo tanto, en algunos casos, el
tratamiento Gnicamente con antidepresivos puede no
ser suficiente para revertir el patron de pensamiento que
mantiene al paciente en la depresion, al igual que sucede
a la inversa: la terapia psicologica sola puede resultar

insuficiente para tratar un trastorno depresivo mayor.

El abordaje de la depresion en atencion primaria
incluye diversas estrategias recomendadas, como el
uso de pruebas de deteccion para identificar a personas
en riesgo, la confirmacion del diagnostico mediante
entrevistas clinicas basadas en los criterios del DSM-1V
o la derivacion a psiquiatria cuando sea necesario, y el
tratamiento especifico con psicofarmacos y posiblemente
psicoterapia especializada, junto con otras intervenciones

complementarias.

Es importante mencionar que en la altima década ha
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habido un aumento en el uso de antidepresivos, a veces
de manera indiscriminada, y que aproximadamente
la mitad de los pacientes a los que se les prescriben
estos medicamentos no padecen realmente depresion.
Se han asignado distintos tipos de antidepresivos en
funcion de las sustancias quimicas cerebrales sobre
las que acttan, como los inhibidores selectivos de la
recaptura de serotonina (ISRS), los inhibidores de la
monoaminooxidasa (IMAOQO), los inhibidores de la
recaptacion de dopamina y/o noradrenalina, y los

antidepresivos triciclicos.

Ademas del tratamiento farmacologico, existen
otras formas de abordar la depresion, como la terapia
psicologica y otras terapias complementarias. Es
fundamental evaluar a cada paciente de manera
individualizada para determinar el tratamiento mas
efectivo, recordando que un enfoque multidisciplinario

suele ser la mejor opcion.

En el tratamiento psicolégico de la depresion en
atencion primaria, se consideran diversos factores
psicologicos subyacentes a las enfermedades mentales,
lo que conlleva a la propuesta de distintas alternativas
terapéuticas basadas en una amplia gama de enfoques
teoricos que buscan comprender el comportamiento

humano.

Se sugiere una psicoterapia breve de apoyo que se

caracteriza por establecer una relacion empatica con el
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paciente, ofrecer una actitud comprensiva sin sermonear,
proporcionar un adecuado soporte emocional, explicar
de manera racional los sintomas del paciente y asociarlos
como parte de su enfermedad, brindar informacion
sobre el tratamiento y pronostico, entre otros aspectos.
Ademas, se enfatiza en la importancia de establecer
objetivos realistas de acuerdo con la fase evolutiva
del paciente y trabajar en la reincorporacion laboral
como estrategia terapéutica en etapas avanzadas de la

recuperacion, evitando dar altas por sorpresa.

Eltratamientobasadoenellogrodeobjetivossecentraen
alcanzar metas especificas durante el proceso terapéutico.
Esto incluye detener la caida inicial del paciente, lo cual
implica que el paciente se sienta comprendido, entienda
su situacion, establezca un vinculo con el terapeuta y
cuente con el apoyo de su familia. Luego, se busca la
remision de la sintomatologia mediante la modificacion
de las interpretaciones del paciente y el fortalecimiento
de su estado animico, asegurandose de que mantenga
una perspectiva adecuada para prevenir recaidas. En
esta etapa, se trabaja en el fortalecimiento de la correcta
interpretacion de la realidad y se alienta al paciente a
mantener una perspectiva saludable para preservar su

bienestar emocional.

Enfoques psicologicos para el abordaje de situaciones
en crisis de pacientes deprimidos ofrecen diversas
estrategias terapéuticas destinadas a brindar apoyo

emocional y promover la recuperacion. Estas estrategias
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incluyen:

1.  Psicoterapia de apoyo: Se centra en proporcionar
un espacio de escucha y empatia para ayudar al paciente
a afrontar los eventos desencadenantes de la crisis. Se
busca establecer una relacion médico-paciente basada
en la confianza, donde se exploran posibles soluciones y

se ofrecen sugerencias para tranquilizar al paciente.

2. Psicoterapiainterpersonal: Se enfocaenidentificar
los sintomas depresivos y los factores desencadenantes,
centrandose en las relaciones interpersonales del
paciente y su contexto social inmediato. El terapeuta
adopta un papel activo y de apoyo, ayudando al paciente

a comprender su situacion y brindandole esperanza.

3.  Psicoterapia cognitivo-conductual:  Dirigida
a identificar y modificar las creencias y actitudes
distorsionadas del paciente sobre el evento
desencadenante y sobre si mismo. Se centra en el cambio
de comportamientos y pensamientos, promoviendo la

independencia del paciente y la resolucion de problemas.

4.  Psicoterapia dinamica: Basada en el psicoandlisis,
se centra en la exploracion de posibles conflictos pasados
que puedan estar contribuyendo a la crisis actual del
individuo. El objetivo es promover la autonomia del

paciente a través del analisis de la transferencia.

La terapia breve intensiva y de urgencia de la depresion

se centra en identificar y abordar factores especificos
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relacionados con la depresion, como problemas de
autoestima, sentimientos de pérdida y relaciones
objetales.

La combinacion de tratamientos en el abordaje de la
depresion, que implica el uso conjunto de psicoterapia
y tratamiento psicofarmacologico, tiene como objetivo
aumentar la magnitud y la probabilidad de respuesta
al tratamiento, asi como promover la aceptacion de
cada modalidad terapéutica. Esta combinacion puede
llevarse a cabo de manera simultanea, secuencial o
alternada, segun las necesidades del paciente y la etapa
del tratamiento.

En conclusion, el abordaje de la depresion desde una
perspectiva psicoterapéutica y farmacologica ofrece una
amplia gama de estrategias terapéuticas destinadas
a mejorar la calidad de vida y el bienestar de los
pacientes. Es fundamental reconocer la complejidad de
esta enfermedad mental y la importancia de un enfoque
integral que combine la psicoterapia con el tratamiento
farmacol6gico cuando sea necesario. Al proporcionar
un espacio de escucha, comprension y apoyo emocional,
junto con la administracion adecuada de medicamentos,
se puede promover una recuperacion efectiva vy
sostenible. Ademas, la combinacion de diferentes
modalidades terapéuticas puede aumentar la eficacia
del tratamiento y reducir el riesgo de recaidas. En tltima
instancia, el objetivo principal es brindar a los pacientes
las herramientas necesarias para enfrentar la depresion,
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recuperar su bienestar emocional y mejorar su calidad

de vida a largo plazo.
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Las enfermedades digestivas cronicas representan un
conjunto diverso de trastornos que afectan el sistema
gastrointestinal,comprometiendolacapacidad del cuerpo
para digerir los alimentos, absorber nutrientes y eliminar
los desechos de manera adecuada. Estas condiciones
pueden manifestarse de diversas formas y tener un
impacto significativo en la calidad de vida de quienes las
padecen. Desde trastornos comunes como la enfermedad
por reflujo gastroesofagico hasta enfermedades mas
graves como la enfermedad inflamatoria intestinal, las
enfermedades digestivas cronicas abarcan una amplia
gama de condiciones que requieren un enfoque integral

en su manejo y tratamiento.

En la altima década, ha habido un aumento en
la incidencia y la prevalencia de las enfermedades
digestivas cronicas en todo el mundo. Factores como
cambios en los estilos de vida, dieta poco saludable,
estrés cronico y el aumento de la esperanza de vida han
contribuido a este aumento. Ademas, se ha observado
una mayor conciencia y deteccion de estas enfermedades
gracias a avances en la tecnologia médica y una mejor

comprension de su fisiopatologia.

En esta introduccion, exploraremos las enfermedades
digestivas cronicas desde varios angulos, incluyendo
su epidemiologia, etiologia, manifestaciones clinicas,
diagnostico y opciones de tratamiento. También
discutiremos el impacto socioeconomico y psicosocial

de estas enfermedades, asi como las estrategias de
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prevencion y el papel crucial de la atencion meédica

multidisciplinaria en su abordaje.

Las enfermedades digestivas cronicas afectan a
millones de personas en todo el mundo y representan
una carga significativa para los sistemas de salud
en términos de costos médicos y recursos. Segin
la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), las
enfermedades gastrointestinales constituyen una de las
principales causas de morbilidad y mortalidad en todo

el mundo, con millones de personas afectadas cada afio.

La prevalencia de enfermedades digestivas cronicas
varia segun la region geogrdafica, el grupo étnico y otros
factores demograficos. Por ejemplo, la enfermedad
por reflujo gastroesofagico (ERGE) es una de las
enfermedades digestivas cronicas mas comunes en los
paises occidentales, con una prevalencia que oscila entre
el 10% y el 20% de la poblacion adulta. En contraste, la
enfermedad inflamatoria intestinal (EII), que incluye
la enfermedad de Crohn y la colitis ulcerosa, afecta a
alrededor de 1.6 millones de personas en Estados Unidos
y a un nuamero significativo de personas en Europa vy

otras partes del mundo.

Ademas, se observa una tendencia al alza en la
incidencia de ciertas enfermedades digestivas cronicas,
como la enfermedad celiaca, especialmente en los
paises desarrollados. Se estima que la prevalencia de

la enfermedad celiaca ha aumentado en las wGltimas
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décadas, aunque las razones exactas de este aumento
no estan completamente comprendidas y pueden estar
relacionadas con cambios en la dieta y una mayor

conciencia y deteccion de la enfermedad.

Las enfermedades digestivas cronicas tienen una
etiologia multifactorial, en la que intervienen factores
geneticos, ambientales, inmunologicos y microbiologicos.
Si bien la etiologia exacta varia segun la enfermedad
especifica, hay algunos factores de riesgo comunes que se
han identificado en varias condiciones gastrointestinales

cronicas.

Uno de los factores de riesgo mas importantes es la
predisposicion genética. Se ha demostrado que ciertas
enfermedades digestivas cronicas, como la enfermedad
celiaca y la enfermedad de Crohn, tienen un componente
genético significativo, con una mayor incidencia
en individuos con antecedentes familiares de la
enfermedad. Los estudios de asociacion del genoma han
identificado varios loci genéticos relacionados con estas
enfermedades, lo que ha mejorado nuestra comprension
de su base genética y ha abierto nuevas vias para la

investigacion y el desarrollo de tratamientos.

Ademas de los factores genéticos, los factores
ambientales desempefian un papel importante en el
desarrollo de enfermedades digestivas cronicas. Por
ejemplo, el consumo excesivo de alcohol y tabaco se ha

asociado con un mayor riesgo de desarrollar enfermedad
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por reflujo gastroesofagico y enfermedad inflamatoria
intestinal. Del mismo modo, una dieta rica en grasas
saturadas, azucares refinados y alimentos procesados
puede aumentar el riesgo de enfermedades digestivas
cronicas como la enfermedad del higado graso no

alcoholico y la enfermedad celiaca.

Otros factores de riesgo incluyen el estrés cronico, los
trastornos psicologicos como la ansiedad y la depresion,
y ciertas condiciones meédicas subyacentes como la
obesidad y el sindrome metabdlico. Ademas, la exposicion
a ciertos agentes infecciosos y toxinas ambientales puede
desempefiar un papel en el desarrollo de enfermedades
digestivas cronicas, aunque la evidencia en este sentido

aun es limitada y requiere mas investigacion.

Las enfermedades digestivas cronicas pueden
presentarse con una variedad de sintomas vy
manifestaciones clinicas, que van desde leves a severos
y pueden fluctuar en intensidad a lo largo del tiempo.
Los sintomas mas comunes incluyen dolor abdominal,
distension abdominal, diarreq, estrefiimiento, nauseas,
vomitos, pérdida de peso inexplicable y sangrado

gastrointestinal.

La naturaleza y la gravedad de los sintomas varian
segun la enfermedad especifica. Por ejemplo, en la
enfermedad por reflujo gastroesofagico, los sintomas mas

comunes incluyen acidez estomacal, regurgitacion acida
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y dolor en el pecho, especialmente después de comer o al
acostarse. En contraste, en la enfermedad inflamatoria
intestinal, los sintomas pueden ser mas graves y
debilitantes, e incluyen dolor abdominal intenso, diarrea

sanguinolenta, fiebre, pérdida de peso y fatiga cronica.

Ademas de los sintomas gastrointestinales, las
enfermedades digestivas cronicas pueden estar asociadas
con una serie de manifestaciones extraintestinales,
que afectan otros sistemas del cuerpo. Por ejemplo, la
enfermedad inflamatoria intestinal puede estar asociada
con complicaciones articulares, cutaneas, oculares y
hepaticas, mientras que la enfermedad celiaca puede
causar sintomas neurologicos como neuropatia periférica

y ataxia.

El diagnostico de las enfermedades digestivas
cronicas generalmente se basa en una combinacion de
historia clinica, examen fisico, pruebas de laboratorio
y procedimientos de diagnostico por imagenes. Es
importante realizar un diagnostico diferencial adecuado
para descartar otras condiciones que puedan presentar
sintomas similares, y esto a menudo requiere la consulta
con varios especialistas, incluidos gastroenterologos,

nutricionistas, radidlogos y patologos.

Las enfermedades digestivas cronicas pueden tener
un impacto significativo en la calidad de vida de
los pacientes, asi como en su bienestar psicosocial y

economico. Los sintomas debilitantes, la discapacidad
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funcional y la necesidad de tratamiento médico continuo
pueden afectar la capacidad de los pacientes para
trabajar, estudiar y participar en actividades sociales y

recreativas.

Ademas, el estrés cronico y la ansiedad asociados con
el manejo de una enfermedad cronica pueden exacerbar
los sintomas gastrointestinales y afectar negativamente
la salud mental y emocional de los pacientes. Se ha
demostrado que la depresion, la ansiedad y otros
trastornos psicologicos son mas comunes en pacientes
con enfermedades digestivas cronicas que en la poblacion
general, lo que destaca la importancia de un enfoque

integral en su manejo y tratamiento.

En términos economicos, las enfermedades digestivas
cronicas representan una carga significativa para
los sistemas de salud en términos de costos meédicos
directos e indirectos. Los pacientes con enfermedades
gastrointestinales cronicassuelenrequerirvisitasmedicas
frecuentes, pruebas de diagnostico, medicamentos y, en
algunos casos, procedimientos quirtrgicos costosos, lo
que puede generar una carga financiera significativa

para ellos y sus familias.

Dadala complejidad y lagravedad de las enfermedades
digestivas cronicas, la prevencion juega un papel
crucial en su manejo y tratamiento. Esto incluye la
promocion de estilos de vida saludables, la educacion

sobre la importancia de una dieta equilibrada y la
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deteccion temprana de factores de riesgo y sintomas de

enfermedades gastrointestinales cronicas.

Ademas, es fundamental adoptar un enfoque
multidisciplinario en el manejo de las enfermedades
digestivas cronicas, que involucre a médicos de
diferentes especialidades, incluidos gastroenterologos,
nutricionistas, psicologos, trabajadores sociales 'y
fisioterapeutas. Esto garantiza una atencion integral que
aborda no solo los aspectos médicos de la enfermedad,
sino también los aspectos psicosociales y emocionales

que pueden afectar la salud y el bienestar del paciente.

En resumen, las enfermedades digestivas cronicas
representan un desafio significativo para los pacientes, los
proveedores de atencion médica y los sistemas de salud
en todo el mundo. Con una comprension mas profunda
de su epidemiologia, etiologia y manifestaciones clinicas,
asi como un enfoque integral en su manejo y tratamiento,
podemos mejorar la calidad de vida y el pronostico de los
pacientes con enfermedades gastrointestinales cronicas
y reducir la carga global de estas enfermedades en la

sociedad.

Tratamientos y manejo enfermedad inflamatoria
intestinal

La seleccion de la terapia inicial debe ir acompanada
de un enfoque o estrategia que incluya la definicion de un
objetivo especifico a alcanzar con el tratamiento, sequido

de la optimizacion del mismo y un seguimiento regular
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hasta lograr dicho objetivo. Este enfoque es crucial para

prevenir resultados adversos a largo plazo.

En los altimos afios, los objetivos del tratamiento han
evolucionado, pasando del control sintomatico a la
curacion mucosa. El programa STRIDE-I, iniciado por la
IOIBD, establecio en 2015 una declaracion de consenso
sobre estrategias de tratamiento por objetivo (treat to
target o T2T), donde la meta terapéutica principal fue
la remision clinica y endoscopica. Para la colitis ulcerosa
(CU), se definio la remision clinica/PRO como la
resolucion del sangrado rectal y la diarrea/alteracion del
habito intestinal, con remision endoscopica. En el caso de
la enfermedad de Crohn (EC), la remision clinica/PRO
se identifico por la resolucion del dolor abdominal y la
diarrea/alteracion del habito intestinal, con endoscopia
en remision. Este enfoque hacia la curacion mucosa
se respaldo con evidencia de asociacion con un menor
riesgo de recaida, menos cirugias y hospitalizaciones, y

una reduccion exitosa de esteroides.

Este consenso se actualizdo en 2020 (STRIDE-II),
estableciendo objetivos ordenados cronologicamente:
respuesta clinica, remision, normalizacion de la proteina
C reactiva (PCR) como objetivos inmediatos, reduccion de
la calprotectina como objetivo intermedio y restauracion
de la calidad de vida y ausencia de discapacidad como

objetivos a largo plazo.

Para el manejo terapéutico de la colitis ulcerosa, se
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considera la actividad y extension de la enfermedad.
Las drogas utilizadas incluyen 5-aminosalicilatos,
corticosteroides, inmunosupresores, farmacos biologicos

y, mas recientemente, pequenias moléculas.

En casos de enfermedad leve a moderada, se usan
inicialmente 5-aminosalicilatos, corticosteroides topicos
y sistémicos. Los 5-ASA, como la mesalazina, siguen
siendo el tratamiento principal. Si los sintomas persisten,

se recurre a corticosteroides orales.

Las tiopurinas se utilizan para mantener la remision
inducida por esteroides, pero un porcentaje de pacientes

no responde o no tolera estos medicamentos.

Para casos moderados a severos, se utilizan drogas
biologicas como anti-TNFs y pequefias moléculas como
tofacitinib. La eleccion del tratamiento depende de las
caracteristicas individuales del paciente y la evaluacion

médica.

En casos graves, se utilizan corticosteroides
endovenosos. En caso de falla, se considera la cirugia

electiva.

Para el manejo terapéutico de la enfermedad de Crohn,
se basa en factores de severidad y localizacion de la

enfermedad.

Para pacientes de bajo riesgo, se usan aminosalicilatos
y budesonida. La sulfasalazina puede ser efectiva en la
EC de colon.
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En casos de alto riesgo, se requieren terapias
inmunosupresoras a corto y largo plazo, como
corticosteroides, tiopurinas, metotrexato y biologicos
como anti-TNFs, anti-integrinas y anti-interleucinas. La
eleccion del tratamiento depende de las caracteristicas

del paciente, la enfermedad y la accesibilidad.

En situaciones especiales, como EC ileal o ileocecal,
estenosis, y fistulas, se requiere unmanejoindividualizado
y, en ocasiones, la consideracion de opciones quirargicas

como primera linea de tratamiento.

Tratamientos y manejo enfermedad por reflujo
gastroesofagico

El proposito del tratamiento para la Enfermedad
por Reflujo Gastroesofagico (ERGE) varia segun las
manifestaciones clinicas y morfologicas, con el objetivo
de aliviar los sintomas, sanar las lesiones, prevenir
recaidas, evitar complicaciones y mejorar la calidad de
vida.

Se recomienda una combinacion de medidas generales

y terapia farmacologica para abordar la ERGE.

Las medidas generales incluyen ajustes en el estilo
de vida, como elevar la cabecera de la cama, evitar
acostarse inmediatamente después de comer, y adoptar
una postura lateral izquierda al dormir para reducir
el reflujo. Asimismo, se aconseja una dieta que evite

alimentos que aumenten la acidez gastrica y relajen
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el esfinter esofagico, asi como abstenerse del tabaco y
el alcohol, y evitar el sobrepeso y la ropa ajustada. El

manejo del estrés también se considera importante.

En cuanto a la terapia farmacologica, se utilizan
diferentes clases de medicamentos, como antiacidos
para neutralizar el acido gastrico, procinéticos para
mejorar la motilidad esofagica, inhibidores H2 para
reducir la secrecion acida y los inhibidores de la bomba
de protones para bloquear la produccion de acido.
Otros farmacos, como el sucralfato, pueden usarse para

proteger la mucosa esofagica.

La ERGE surge de un desequilibrio entre los factores
que causan dafio (reflujo acido) y los mecanismos de
defensa (aclaramiento esofagico y resistencia mucosa), y
se manifiesta cuando el contenido gastrico refluye debido
a factores como la obesidad, la presion intraabdominal
y la alteracion del esfinter esofagico inferior. Las
complicaciones incluyen estenosis péptica, ulcera
esofagica y eséfago de Barrett, este Gltimo con riesgo de

desarrollar cancer de esofago.

Tratamientos y manejo enfermedad hepatica grasa no
alcohdlica.

Las medidas higiénico-dietéticas juegan un papel
crucial en la gestion del trastorno hepatico no alcoholico
(NAFLD), ya que pueden influir en la progresion
de la enfermedad y en las condiciones comorbidas

asociadas, como el sindrome metabolico. Sin embargo, la
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interpretacion de los estudios sobre el efecto de la dieta
y el ejercicio en el NAFLD puede ser desafiante debido
a los cambios concomitantes en el peso corporal, lo que
complica la evaluacion de los resultados. Ademas, la
mayoria de los estudios se han centrado en la esteatosis
hepatica, sin incluir biopsias para evaluar otros aspectos

de la enfermedad, como la inflamacion y la fibrosis.

La reduccion de peso es un enfoque importante en
el tratamiento del NAFLD. Se ha observado que una
pérdida de peso del 7% o mas del peso corporal puede
conducir a mejoras significativas en el NAFLD Activity
Score (NAS), un indicador que evalta la esteatosis, la
inflamacion y la balonizacion hepatica. Ademas, la
pérdida de peso se asocia con mejoras en la fibrosis
hepatica, especialmente cuando se pierde mas del 7%
del peso corporal. Sin embargo, se requieren mayores
reducciones de peso, del 10% o mas, para lograr mejoras

sustanciales en la fibrosis.

En cuanto a la dieta, cualquier plan que resulte en una
reduccion de peso puede ser beneficioso para el NAFLD.
Se ha observado que la dieta mediterranea, en particular,
puede tener efectos positivos en la esteatosis hepatica,
independientemente de su impacto en el peso corporal.
Ademas, se ha demostrado que esta dieta reduce el riesgo
de enfermedades cardiovasculares, lo que la convierte

en una opcion atractiva para los pacientes con NAFLD.

El ejercicio también desempefia un papel importante

en el manejo del NAFLD, aunque puede ser dificil
determinar su efecto independiente de la pérdida de
peso. Tanto el ejercicio aerobico como el de resistencia
se han asociado con mejoras en la esteatosis hepatica,
incluso cuando no hay cambios significativos en el
peso corporal. Se recomienda un protocolo de ejercicio
que incluya 40-45 minutos de actividad, tres veces por
semana, durante al menos 12 semanas para obtener

beneficios significativos.

En cuanto al tratamiento farmacologico, hay varios
medicamentos en desarrollo para el NAFLD, aunque
su eficacia y seguridad atn estan siendo evaluadas
en ensayos clinicos. Actualmente, la vitamina E y la
pioglitazona son los tratamientos recomendados para
pacientes con NASH, aunque pueden estar asociados
con efectos adversos. Otros farmacos, como los agonistas
del péptido similar al glucagon tipo 1 (GLP-1) y los
antagonistas del receptor de angiotensina II, también
estan siendo investigados y pueden representar opciones

terapéuticas en el futuro.

En resumen, las medidas higiénico-dietéticas,
incluida la reduccion de peso, la dieta y el ejercicio, son
fundamentales en el manejo del NAFLD. Ademas, se
estan desarrollando nuevos tratamientos farmacologicos
que pueden ofrecer opciones adicionales para los
pacientes en el futuro. Sin embargo, se necesitan mas
investigaciones para determinar la eficacia y sequridad

de estos enfoques terapéuticos emergentes.
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La insulina desempefia un papel fundamental en el
equilibrio de la glucosa y los lipidos en el cuerpo. Su
funcion incluye la reduccion de los niveles de glucosa,
la gluconeogénesis y la degradacion del glucogeno en el
higado, al tiempo que facilita la entrada de glucosa en
los musculos esqueléticos y el tejido adiposo. Ademas,
promueve la sintesis de triglicéridos en el higado y el
tejido adiposo, aumenta la circulacion de lipoproteinas
al estimular la actividad de la lipoproteina lipasa en el
tejido adiposo, y reduce la lipdlisis en el tejido adiposo y
los musculos.

La obesidad desempefia un papel crucial en el
desarrollo del sindrome de resistencia a la insulina, y
posteriormente, el sindrome metabolico, que engloba
la hiperinsulinemia, la hipertension, la dislipidemia, la
Diabetes Mellitus tipo 2 y, de manera significativa, un
mayor riesgo de enfermedades cardiovasculares, incluso
en nifios. Varios expertos consideran que la obesidad
induce un estado proinflamatorio al generar una
cantidad considerable de radicales libres, lo que conlleva
a un aumento en el estrés oxidativo. Esto interrumpe las
sefiales de transduccion de la insulina, resultando en
resistencia a la misma.

El hiperinsulinismo compensatorio representa una
fase inicial de la resistencia a la insulina, donde el
cuerpo intenta mantener el control de la glucosa. Sin
embargo, cuando esto ya no es posible, la hiperglucemia

sostenida o la intolerancia a la glucosa provocan dafio
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en las células beta pancreaticas (glucotoxicidad), lo que
conduce a un déficit de insulina y el inicio de la Diabetes
Mellitus tipo 2.

La conexion entre la obesidad y la resistencia a la
insulina, asi como el consiguiente riesgo de enfermedad
cardiovascular, no solo esta determinada por el grado
de obesidad, sino que depende principalmente de
la distribucion de la grasa corporal. Investigaciones
realizadas por Kissebah han revelado que las personas
con obesidad central tienden a desarrollar resistencia
a la insulina con mayor frecuencia que aquellas con

obesidad periférica.

Se ha encontrado una clara relacion entre la adiposidad
y la resistencia a la insulina en nifios. Estudios realizados
por Steinberg han demostrado que los nifios obesos
tienen una prevalencia significativamente mayor de
resistencia a la insulina en comparacion con los nifios

con peso normal.

El riesgo asociado con la obesidad se ha documentado
ampliamente en el Harvard Growth Study, donde se
observo quelos problemas de salud enlaedad adultaeran
mas comunes en aquellos que experimentaron obesidad
durante la infancia. Ademas, estudios como el realizado
en Cincinnati por Pinhas-Hamiel y colaboradores han
mostrado un aumento en la incidencia de Diabetes

Mellitus tipo 2 en nifios con obesidad.

El reconocido estudio The Bogalusa Heart Study ha

190

Enfermedades Crénicas No Transmisibles.
Manual Terapéutico.

evidenciado claramente la relacion entre la obesidad
en la infancia y varios factores de riesgo cardiovascular.
Por otro lado, el estudio The Minneapolis Children Blood
Pressure Study ha informado sobre la asociacion directa
entre el indice de masa corporal (IMC) en nifios y los

niveles de insulina.

En Ameérica Latina, el problema de la obesidad es
una realidad no solo en adultos, sino también en nifos.
Es preocupante observar que esta condicion presenta
un patron epidemiologico con una clara tendencia al
aumento con el paso del tiempo, una tendencia que se
ha corroborado en otras partes del mundo, como en
Morkand, Estados Unidos. En la region, se han observado
cifras alarmantes de obesidad infantil, lo que conlleva
riesgos adicionales como dislipidemias y el sindrome

metabolico.

A pesar de la importancia de diagnosticar la
resistencia a la insulina tempranamente para prevenir
las enfermedades asociadas, atin no existe un consenso
claro al respecto en la poblacion infantil. Sin embargo, en
adultos, sedispone de métodos como el clamp euglicémico
hiperinsulinémico, la medicion de la insulina basal o la
evaluacion de la relacion entre la insulina y la glucemia
para realizar dicho diagnostico. En la practica clinica, se
emplean diversos métodos para evaluar la sensibilidad
a la insulina, entre los mas comunes se encuentran
el Homeostasis Model Assessment (HOMA) vy el
Quantitative Insulin-sensitivity Check Index (QUICKI),
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los cuales han demostrado una buena correlacion con el

clamp euglicémico hiperinsulinémico.

Aunque la epidemia de obesidad es reconocida a nivel
mundial, incluso en edades tempranas, aiin queda mucho
por comprender en cuanto a lafisiopatologia de los riesgos
asociados para la salud. No obstante, es importante
destacar que una de las principales consecuencias,
especialmente de la obesidad central, es la resistencia a
la insulina, que constituye el mecanismo principal detras
de la Diabetes Mellitus tipo 2. Es fundamental abordar
estos problemas de manera integral y fomentar medidas
preventivas desde una edad temprana para mitigar el

impacto de la obesidad en la salud publica de la region.
Fisiopatologia

La resistencia a la insulina se caracteriza por la
incapacidad de la insulina circulante, en concentraciones
normales, para metabolizar la glucosa en los tejidos
periféricos, lo que resulta en una supresion insuficiente
de la produccion hepatica de glucosa y en la inhibicion
deficiente de la sintesis de lipoproteinas de muy baja
densidad (VLDL).

Al examinar los factores subyacentes de la resistencia
a la insuling, es crucial considerar tanto los aspectos
genéticos como los ambientales. El notable aumento
en las tasas de obesidad vy resistencia a la insulina en
las altimas décadas sugiere un fuerte componente

ambiental, atribuible al incremento en el consumo de
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alimentos ricos en carbohidratos y grasas, acompafiado

de una disminucion en la actividad fisica.

La predisposicion genética a la obesidad conlleva una
mayor capacidad del individuo para almacenar grasa
excedente y, al mismo tiempo, conservar proteinas, lo
que favorece la supervivencia en periodos de escasez
alimentaria. Ademas, la genética influye enla distribucion
de la grasa corporal, especialmente en la acumulacion
de grasa intraabdominal, en el metabolismo basal, en
la actividad lipoprotéica y en la formacion de habitos
alimenticios.

Los factores ambientales desempefian un papel
determinante en el desarrollo de la obesidad v,
posteriormente, en la aparicion de la resistencia a
la insulina. Este fenomeno se observa claramente en
individuos que han experimentado desnutricion y que
luego son expuestos a un entorno de sobrealimentacion,
como es comun en poblaciones que migran de regiones
menos desarrolladas a paises mas industrializados
y modifican sus habitos alimenticios. También se ha
documentado la relacion entre el retardo del crecimiento
intrauterino en la infancia y el desarrollo posterior de
resistencia a la insulina, obesidad, diabetes tipo 2 vy

enfermedad cardiovascular en la edad adulta.

Estudios recientes en animales han demostrado que
los ratones expuestos a desnutricion materna durante

la gestacion muestran niveles elevados de insulina
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intrauterina. Posteriormente, al ser alimentados con
formulas infantiles con alto contenido de carbohidratos,
desarrollan hiperinsulinemia relativa persistente hasta la
edad adulta. Ademas, se ha observado que los lactantes
humanos que son alimentados con formula durante
los primeros meses de vida tienen un mayor indice
de masa corporal y son mas propensos a desarrollar
obesidad infantil en comparacion con aquellos que son
exclusivamente amamantados.

El hiperinsulinismo se define como la elevacion de
los niveles basales de insulina (en ayunas) por encima
de 15 pU/mL, o la presencia de un pico de insulina
superior a 150 uU/mL en una de las muestras de una
curva de tolerancia a la glucosa oral (CTGO), y/o niveles
superiores a 75 pU/mL a los 120 minutos en la CTGO.
Para diagnosticar diabetes, se considera una glucemia en
ayunas > 126 mg/dL o una glucemia > 200 mg/dL a las 2
horas de una CTGO. Ademas, se establece la existencia
de intolerancia glucosada o estado prediabético cuando
la glucemia en ayunas se encuentra entre 111 y 125 mg/
dL, o si la glucemia a las 2 horas en la CTGO esta entre
140 y 199 mg/dL.

Existen numerosos métodos para evaluar la accion in
vivo de la insulina, asi como su secrecion y metabolismo.
Sin embargo, los estudios de clamp y la respuesta aguda
de la insulina a la curva de tolerancia a la glucosa
intravenosa (CTGIV) se consideran métodos mas precisos

para evaluar la sensibilidad a la insulina. A pesar de
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su precision, estos métodos son complejos, costosos y
laboriosos, especialmente cuando se aplican en pacientes
pediatricos. Por esta razon, se han desarrollado varios
indices matematicos basales de insulina y glucosa que

pueden reflejar la resistencia a la insulina.

Recientemente, realizamos un estudio en 171 nifios y
adolescentes con diferentes grados de obesidad, divididos
en dos grupos por edad (89 nifios de 4 a 10 afos y 82
adolescentes de 11 a 18 anos). Evaluamos cuatro indices
basales de sensibilidad a la insulina para determinar
cual de ellos se correlacionaba mejor con la resistencia
a la insulina, medida por los niveles de insulina en
la curva de tolerancia a la glucosa oral. Los indices
evaluados fueron el HOMA (modelo de evaluacion de la
homeostasis), el QUICKI (indice cuantitativo de chequeo
de sensibilidad ala insulina), el FIRI (indice de resistencia
a la insulina en ayunas) y el FGIR (relacion glucosa/
insulina en ayunas). Nuestros resultados mostraron que,
aunque el HOMA es comunmente utilizado en adultos,
en este grupo pediatrico, el QUICKI y la relacion glucosa/
insulina (FGIR) mostraron una correlacion mas precisa

con la resistencia a la insulina.
Manifestaciones clinicas

Las caracteristicas clinicas del sindrome de resistencia
a la insulina (SRI) tipicamente incluyen la presencia
de obesidad en diferentes grados, que van desde el

sobrepeso leve hasta la obesidad severa. Sin embargo,
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es importante destacar que el SRI también puede estar
presente en pacientes con peso normal e incluso delgados,
lo que subraya la complejidad de esta condicion. Se
considera a individuos con un alto riesgo cuando tienen
antecedentes familiares positivos de diabetes mellitus
tipo 2, dislipidemia y otras manifestaciones clinicas como
acantosis nigricans, obesidad abdominal, hipertension
arterial e hiperandrogenismo. Es crucial evaluar a todas
las adolescentes con ovario poliquistico debido a la
asociacion entre el hiperinsulinismo y niveles elevados
de androgenos, con el fin de descartar la presencia de

resistencia a la insulina en estos casos.

Para determinar el grado de obesidad, se utiliza el
indice de masa corporal (IMC), que se calcula dividiendo
el peso en kilogramos entre la altura en metros al
cuadrado. Es importante tener en cuenta que individuos
con el mismo IMC pueden presentar diferentes niveles
de resistencia a la insulina. Generalmente, se observa el
sindrome de resistencia a la insulina en pacientes con
un IMC superior a 35-40 kg/m2. Segtin la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), adolescentes y adultos
con un IMC superior a 25 kg/m2 se consideran con
sobrepeso, y aquellos con un IMC superior a 30 kg/m?2 se
clasifican como obesos. En pediatria, se utilizan tablas de
percentiles basadas en la edad y el sexo para determinar
el sobrepeso (percentil 85) y la obesidad (percentil 95).

Prevencién y tratamiento
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Esimperativo que la comunidad médica, especialmente
los pediatras, adopten medidas preventivas para
evitar el desarrollo del sindrome metabolico en nifios y
adolescentes, seguido de su identificacion temprana y un

manejo adecuado. Esto se puede lograr mediante:

Realizacion de evaluaciones periodicas en grupos
de alto riesgo, utilizando medidas antropométricas
apropiadas y tablas especificas desarrolladas para cada
comunidad, que incluyan el peso, la altura, el indice
de masa corporal (IMC) y otros parametros como la

circunferencia abdominal y pélvica, y su relacion.

Seguimiento especializado en grupos con mayor
riesgo, como los hijos de padres obesos, familias con
antecedentes de enfermedad cardiovascular o diabetes,
nifios con retardo de crecimiento intrauterino y aquellos
con predisposicion a hiperandrogenismo y ovario

poliquistico, asi como en grupos étnicos especificos.

Evaluacion de los niveles de glucosa y lipidos en sangre

en los grupos mencionados anteriormente.

Determinacion de los niveles basales de insulina y el
uso de indices desarrollados que consideren los niveles
de insulina y glucosa en ayunas, como el HOMA, QUICKI

y la relacion glucosa/insulina basal, entre otros.

Realizacion de pruebas de tolerancia a la glucosa oral
y otras pruebas metabolicas en casos especificos para

diagnosticar resistencia a la insulina y/o diabetes.
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Fomento de cambios en los habitos alimenticios,
promoviendo dietas adecuadas para nifios y adolescentes
y concientizando sobre los riesgos del consumo excesivo

de “comidas rapidas” y el tamafio de las porciones.

Promocion de un estilo de vida activo, que incluya la
incorporacion de actividad fisica, ejercicio y deportes en
la rutina diaria de nifios y adolescentes.

Consideracion del tratamiento farmacologico solo
en casos de fracaso terapéutico con dieta y ejercicio,
utilizando medicamentos como la metformina,
troglitazona y acarbosa, que pueden reducir el riesgo
de desarrollar diabetes tipo 2 en pacientes con sindrome
metabolico. Es importante destacar que la experiencia
con la intervencion farmacologica en nifios y adolescentes
es limitada, y se deben considerar los posibles riesgos y
beneficios a largo plazo.

En Gltima instancia, los pediatras desempefian un papel
crucial tanto en la prevencion como en el tratamiento
del sindrome metabolico en nifios y adolescentes. Las
terapias preventivas deben involucrar activamente al
nifio, a su familia, a la comunidad y a la escuela para
lograr cambios duraderos en los habitos de vida vy
prevenir asi la aparicion del sindrome metabolico, que
representa una de las principales causas de morbilidad

y mortalidad en la sociedad actual.

En conclusion, el sindrome de resistencia a la insulina

en infantes y adolescentes representa un desafio creciente
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en la salud puablica, con implicaciones significativas en
la morbimortalidad de la poblacion juvenil. Su compleja
interaccion entre factores genéticos y ambientales exige
una atencion integral por parte de los profesionales
de la salud, especialmente los pediatras, desde la
prevencion hasta el tratamiento. El abordaje temprano
y multidisciplinario, que incluya medidas preventivas
enfocadas en la alimentacion saludable, la actividad

fisicay la id

centificacion precoz de los factores de riesgo,
es fundamental para mitigar el impacto negativo
del sindrome metabolico en esta etapa crucial del
desarrollo. Solo mediante un enfoque colaborativo y
proactivo podremos enfrentar efectivamente este desafio
y promover la salud y el bienestar de las generaciones
futuras.
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Las afecciones cutaneas de larga duracion representan
un desafio significativo en el ambito de la dermatologia
y la atencion médica en general. Entre estas afecciones,
destacan la psoriasis, la dermatitis atopica, el acné
resistente y otras enfermedades que afectan la piel de
manera cronica, con impacto en la calidad de vida de
quienes las padecen. La comprension de la etiologia,
fisiopatologia, epidemiologia y métodos diagnosticos
de estas enfermedades es fundamental para ofrecer un
tratamiento efectivo y mejorar la salud y el bienestar de

los pacientes.

La etiologia de las afecciones cutaneas cronicas es
multifactorial, influenciada por una combinacion de
factores genéticos, ambientales e inmunologicos. En
el caso de la psoriasis, por ejemplo, se ha identificado
una predisposicion genética, con una fuerte asociacion
con antecedentes familiares de la enfermedad. Estudios
han demostrado la implicacion de variantes genéticas
especificas, como las relacionadas con el sistema
inmunitario y la respuesta inflamatoria, en la patogénesis

de la psoriasis.

Por otro lado, la dermatitis atopica se caracteriza por
una disfuncion de la barrera cutanea y una respuesta
inmunitaria alterada frente a estimulos ambientales,
como alérgenos y irritantes. Factores como la exposicion
temprana a alérgenos, la contaminacion ambiental y el
estrés pueden desencadenar y exacerbar los sintomas de

esta enfermedad.
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En el caso del acné resistente, se ha demostrado una
predisposicion genética, asi como una contribucion
significativa de factores hormonales, como el aumento
de la produccion de sebo y los cambios en la flora
bacteriana de la piel. Ademas, factores externos como la
dietq, el estrés y el uso de ciertos productos cosmeticos

pueden influir en la gravedad y persistencia del acne.

La fisiopatologia de estas afecciones cutaneas cronicas
implica una compleja interaccion entre componentes
genéticos, inmunologicos y ambientales, que conducen
a la inflamacion cronica y la disfuncion de la piel. En
el caso de la psoriasis, se caracteriza por un aumento
de la proliferacion de queratinocitos y una respuesta
inmunitaria hiperactiva, mediada por células T vy
citocinas proinflamatorias como el factor de necrosis
tumoral alfa (TNF-a) y la interleucina-17 (IL-17).

En la dermatitis atopica, la disfuncion de la barrera
cutanea permite la penetracion de alérgenos e irritantes,
desencadenando una respuesta inmunitaria exagerada,
con liberacion de mediadores inflamatorios como
histamina, interleucinas y factor de necrosis tumoral
alfa (TNF-a). Esto conduce a la inflamacion cronica y
la aparicion de sintomas como prurito, enrojecimiento y

descamacion de la piel.

En el caso del acné resistente, la hiperactividad de las

glandulas sebaceas, combinada con la obstruccion de
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los foliculos pilosebaceos y la proliferacion bacteriana,
contribuye a la formacion de comedones, papulas,
pustulas y nodulos. La inflamacion local, mediada por
la liberacion de mediadores como el factor de necrosis
tumoral alfa (TNF-a) y las interleucinas, juega un papel

clave en la patogénesis del acné.

Las afecciones cutaneas cronicas afectan a una
parte significativa de la poblacion mundial, con una
prevalencia variable segin la enfermedad y la region
geogrdfica. Segun datos de la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS), se estima que alrededor del 2-3%
de la poblacion mundial padece psoriasis, con una
prevalencia mas alta en regiones de climas mas frios. En
cuanto a la dermatitis atopica, afecta aproximadamente
al 15-20% de los nifios y al 1-3% de los adultos en paises
desarrollados, con una incidencia en aumento en las
altimas décadas. En cuanto al acné, se estima que afecta
alrededor del 9.4% de la poblacion mundial, siendo mas

comin en adolescentes y adultos jovenes.

El diagnostico preciso de las afecciones cutaneas
cronicas es fundamental para un manejo adecuado y
efectivo de la enfermedad. En el caso de la psoriasis, el
diagnostico se basa en la evaluacion clinica de las lesiones
cutaneas, que se caracterizan por placas eritematosas
bien delimitadas, cubiertas por escamas plateadas.
Ademas, se pueden realizar pruebas complementarias
como la biopsia cutanea para confirmar el diagnostico y

evaluar la gravedad de la enfermedad.
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Para la dermatitis atopica, el diagnostico se basa en la
evaluacion clinica de los sintomas caracteristicos, como
prurito, enrojecimiento y descamacion de la piel, asi
como en la historia clinica del paciente y la exclusion de
otras enfermedades dermatologicas. En algunos casos,
se pueden realizar pruebas cutaneas de alergia para

identificar posibles desencadenantes de los brotes.

En el caso del acné, el diagnostico se realiza mediante
la evaluacion clinica de las lesiones cutaneas, que pueden
incluir comedones abiertos y cerrados, papulas, pastulas
y nodulos. Ademas, se puede realizar una evaluacion
hormonal para descartar trastornos endocrinos

subyacentes que puedan contribuir al acné resistente.

En resumen, las afecciones cutaneas cronicas como
la psoriasis, la dermatitis atopica y el acné resistente
representan un desafio significativo en la practica clinica,
con una etiologia multifactorial, fisiopatologia compleja
y una prevalencia considerable a nivel mundial. El
diagnostico preciso y la comprension de los mecanismos
subyacentes de estas enfermedades son fundamentales
para ofrecer un tratamiento efectivo y mejorar la calidad

de vida de los pacientes.
Manifestaciones clinicas de la psoriasis

La psoriasis es una enfermedad cronica de la piel que
se caracteriza por la aparicion de placas rojas, gruesas
y escamosas en la piel, que pueden causar picazon,

dolor y descamacion. Estas lesiones pueden aparecer
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en cualquier parte del cuerpo, pero son mas comunes
en el cuero cabelludo, codos, rodillas, manos, pies y
espalda. La psoriasis puede afectar a personas de todas
las edades, aunque generalmente se manifiesta entre los
15y 35 afos, y su curso clinico puede variar desde brotes

leves y esporadicos hasta formas graves y persistentes.

Las manifestaciones clinicas de la psoriasis pueden
variar ampliamente entre los individuos y pueden incluir
diferentes tipos de lesiones cutaneas, asi como afectacion
de las ufias y las articulaciones en algunos casos. A
continuacion, se describen con detalle las principales

manifestaciones clinicas de la psoriasis:

Placas de psoriasis: Las placas son la manifestacion
mas comun de la psoriasis y se presentan como parches
de piel elevados, enrojecidos y cubiertos por escamas
plateadas. Estas placas pueden variar en tamafio y
forma, desde pequefias lesiones localizadas hasta
areas extensas de piel afectada. Las placas suelen ser
simétricas y pueden aparecer en cualquier parte del
cuerpo, pero son mds comunes en codos, rodillas, cuero

cabelludo y espalda baja.

Escamas: Las placas de psoriasis estan cubiertas por
escamas blancas o plateadas que pueden desprenderse
facilmente con el rascado o el frotado. Estas escamas
pueden acumularse en la superficie de la piel y darle un

aspecto grueso y escamoso a las lesiones.

Eritema: Laslesiones de psoriasis suelen estarasociadas
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con enrojecimiento (eritema) de la piel circundante
debido a la inflamacion subyacente. Este eritema puede
variar en intensidad y puede ser mas pronunciado en las

areas de friccion o traumatismo.

Picazon: La psoriasis puede causar picazon intensa
en las dareas afectadas, lo que puede empeorar la
irritacion y la inflamacion de la piel. La picazon puede
ser lo suficientemente grave como para interferir con el
suefio y las actividades diarias, y puede ser un sintoma

significativo de la enfermedad.

Lesiones ungueales: La psoriasis puede afectar las ufias,
causando cambios caracteristicos como engrosamiento,
decoloracion, surcos longitudinales y separacion de la
ufia del lecho ungueal (onicolisis). Estos cambios pueden
causar molestias y afectar la apariencia de las ufias, lo
que puede tener un impacto negativo en la calidad de

vida de los pacientes.

Artritis psoriasica: Alrededor del 30% de las personas
con psoriasis desarrollan artritis psoriasica, una
enfermedad inflamatoria de las articulaciones que
causa dolor, rigidez y dificultad para moverse. La artritis
psoriasica puede afectar cualquier articulacion del
cuerpo, pero es mas comun en las articulaciones de las

manos, los pies, las rodillas y la columna vertebral.
Manifestaciones clinicas de la dermatitis atopica

La dermatitis atopica, también conocida como eccema
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atopico, es una enfermedad inflamatoria cronica de
la piel que afecta principalmente a bebés y nifos,
aunque también puede persistir en la edad adulta.
Esta afeccion se caracteriza por la presencia de piel
seca, enrojecida, irritada y con picazon intensa. Las
manifestaciones clinicas de la dermatitis atopica pueden
variar ampliamente entre los pacientes y pueden afectar
diferentes areas del cuerpo. A continuacion, se describen
en detalle las principales manifestaciones clinicas de la

dermatitis atopica:

Piel seca (xerosis cutanea): La piel afectada por
dermatitis atopica tiende a ser extremadamente seca
y aspera al tacto. Esta sequedad cutanea puede ser
especialmente notable en areas como los pliegues de la
piel, las manos y los pies, y puede causar descamacion y
agrietamiento de la piel.

Eritema (enrojecimiento): La dermatitis atopica se
caracteriza por la presencia de areas de piel enrojecida
e inflamada. Este eritema puede ser mas pronunciado
durante los brotes agudos de la enfermedad y puede
estar asociado con picazon intensa y malestar.

Lesiones eczematosas: Las lesiones caracteristicas de
la dermatitis atopica incluyen parches de piel elevados,
rojizos y con bordes irreqgulares. Estas lesiones pueden
presentar una variedad de aspectos, que van desde
pequefias ampollas (vesiculas) hasta areas extensas de
piel descamada (liquenificacion).
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Picazon (prurito): El sintoma mas prominente de la
dermatitis atopica es la picazon intensa y persistente.
Esta picazon puede ser muy molesta y puede interferir
con el suefio, las actividades diarias y la calidad de
vida del paciente. La picazon puede empeorar durante
la noche y puede desencadenarse por factores como el

estrés, el sudor y el contacto con alérgenos o irritantes.

Exudacion (supuracion): En los casos mas graves de
dermatitis atopica, las lesiones pueden exudar liquido
claro o amarillento, lo que indica la presencia de
inflamacion y erosion de la piel. Esta exudacion puede
causar humedad en la piel afectada y aumentar el riesgo

de infecciones secundarias.

Engrosamiento de la piel (liquenificacion): La irritacion
cronica y el rascado persistente pueden provocar un
engrosamiento y endurecimiento de la piel, conocido
como liquenificacion. Esta piel engrosada puede tener
un aspecto similar al cuero y puede presentar surcos

profundos y lineas visibles.

Afectacion facial: La dermatitis atopica puede afectar
la piel del rostro, especialmente alrededor de los ojos
(dermatitis palpebral), los parpados (blefaritis atopica)
y la boca (dermatitis perioral). Estas areas pueden
presentar enrojecimiento, descamacion, picazon 'y

formacion de costras.

Afectacion de las flexuras: Las areas de pliegues de

la piel, como los codos, las rodillas, el cuello y la parte
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posterior de las rodillas, son comtinmente afectadas por
la dermatitis atopica. En estas areas, las lesiones pueden
ser mas pronunciadas y pueden presentar mayor

humedad vy riesgo de infeccion.
Manifestaciones clinicas del acné resistente

El acné resistente, también conocido como acné severo
o acné noduloquistico, es una forma grave de acné que
se caracteriza por la presencia de lesiones inflamatorias
profundas, como nodulos y quistes, que pueden ser
dolorosos y dejar cicatrices permanentes en la piel. Este
tipo de acné puede ser especialmente dificil de tratar y
puede afectar significativamente la calidad de vida de
quienes lo padecen. A continuacion, describiremos en

detalle las manifestaciones clinicas del acné resistente:

Nodulos: Los nodulos son lesiones inflamatorias
profundas que se desarrollan debajo de la superficie de la
piel. Estas protuberancias suelen ser grandes, dolorosas
y sensibles al tacto. Los nodulos pueden persistir durante

semanas o meses y pueden dejar cicatrices cuando sanan.

Quistes: Los quistes son lesiones similares a los
nodulos pero mas grandes y llenas de pus. Estas lesiones
pueden ser extremadamente dolorosas y pueden causar
inflamacion y enrojecimiento en el area afectada. Los
quistes pueden dejar cicatrices profundas en la piel

después de sanar.

Pastulas: Las puastulas son lesiones inflamatorias
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que contienen pus en su interior. Estas lesiones suelen
ser elevadas y de color rojizo y pueden tener un punto
blanco o amarillento en el centro. Las pustulas pueden
desarrollarse como resultado de la inflamacion de los
foliculos pilosos y pueden estar asociadas con dolor y
sensibilidad.

Papulas: Las papulas son lesiones elevadas de color
rojizo que se desarrollan en la superficie de la piel. Estas
protuberancias pueden ser pequefas y firmes al tacto y
suelen estar rodeadas de piel inflamada. Las papulas

pueden ser dolorosas y pueden desarrollarse en grupos.

Comedones: Los comedones, también conocidos como
espinillas, son lesiones no inflamatorias que se forman
cuando los poros de la piel se obstruyen con células
muertas de la piel y sebo. Los comedones pueden ser de
dos tipos: abiertos (puntos negros) o cerrados (puntos
blancos). Aunque no suelen ser dolorosos, los comedones
pueden ser antiestéticos y pueden contribuir al desarrollo

de lesiones inflamatorias en el acné resistente.

Cicatrices: El acné resistente puede dejar cicatrices
permanentes en la piel, especialmente cuando las lesiones
inflamatorias son graves y no se tratan adecuadamente.
Las cicatrices pueden ser de varios tipos, incluyendo
cicatrices deprimidas (cicatrices en forma de hoyuelo),
cicatrices elevadas (cicatrices queloides) y manchas

oscuras (hiperpigmentacion) en la piel.

Dolor y sensibilidad: Las lesiones inflamatorias del
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acné resistente pueden ser dolorosas y sensibles al
tacto, especialmente los nodulos y quistes. Este dolor
puede afectar la calidad de vida del paciente y dificultar
las actividades diarias, como el lavado de la cara y el

peinado del cabello.
Tratamiento para la psoriasis

En el tratamiento topico de la psoriasis, la seleccion del
vehiculo utilizado es crucial, tanto como la eleccion del
principio activo. Para areas como la cara y los pliegues,
las cremas son preferibles, mientras que las pomadas
se recomiendan para zonas de piel mas gruesa como
las palmas y plantas, codos y rodillas, asegurando
una mejor penetracion del farmaco. Por otro lado, las
lociones y geles son optimos para tratar la psoriasis
del cuero cabelludo, aunque su contenido de alcoholes
puede causar irritacion si hay lesiones cutaneas, ademas
de poder resecar la piel en exceso. Es crucial comprender
y utilizar correctamente los excipientes en el tratamiento
topico de la psoriasis, especialmente al emplear

formulaciones magistrales.

El uso de cremas hidratantes es esencial como
complemento de cualquier tratamiento, ya que forman
una capa protectora que previene la pérdida de agua,
suaviza el estrato corneo y reduce la hiperqueratosis,
mejorando asi la elasticidad de la piel y evitando la
fisuracion de las placas. Generalmente, entre mas graso

sea el vehiculo, mas hidratante sera. La vaselina, en
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particular, se ha demostrado altamente hidratante y
posee cierto efecto antiproliferativo. En casos de marcada
hiperqueratosis, se puede anadir un queratolitico como
el acido salicilico, aplicado en concentraciones especificas

segun la zona afectada.

La antralina, un agente antimitotico, es una opcion
atil en el tratamiento de la psoriasis en placas, aunque
su efecto puede ser mas lento en comparacion con otros
tratamientos topicos. Sin embargo, su uso puede estar
limitado por problemas de irritacion, inflamacion vy
manchas en la piel y la ropa, especialmente en zonas

sensibles como la cara y los pliegues.

Los alquitranes, derivados de la madera y la hulla,
siguen siendo una alternativa terapéutica para la
psoriasis, aunque su uso ha disminuido con la llegada de
farmacos con perfiles de eficacia y sequridad mejorados.
Mientras presentan actividad antimitotica, su eficacia
puede ser moderada y su aplicacion puede ser dificil
debido a problemas cosméticos y potenciales efectos

irritantes locales.

Los derivados de la vitamina D, como el calcipotriol
y el tacalcitol, son opciones efectivas en el tratamiento
de la psoriasis, ofreciendo resultados similares a
los corticoides topicos sin los efectos secundarios
asociados. Estos compuestos regulan la diferenciacion
y proliferacion de los queratinocitos, reduciendo la

inflamacion y mostrando una buena tolerabilidad por
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parte de los pacientes.

Los derivados de la vitamina A, como el tazaroteno,
también han demostrado eficacia en el tratamiento de
la psoriasis al regular la diferenciacion y proliferacion
de los queratinocitos, aunque pueden causar irritacion

cutanea en algunos pacientes.

Los corticoides topicos siguen siendo los farmacos
mas utilizados debido a su eficacia y aceptacion por
parte de los pacientes, aunque su uso prolongado puede
estar asociado con efectos secundarios y resistencia.
Es importante seleccionar la potencia adecuada del
corticoide segun la gravedad de la psoriasis y evitar
su uso prolongado para reducir el riesgo de efectos

adversos.

Al emplear corticoides potentes, es esencial tener en
cuenta la posibilidad de ocasionar efectos secundarios
o sistémicos. Para mitigar este riesgo, se recomienda no
exceder los 45 gramos semanales ni prolongar su uso
por mas de 4 semanas consecutivas. Estos medicamentos
no deben ser utilizados en nifios ni ancianos debido a
la delgadez de su piel, y se debe evitar su aplicacion
en pliegues, donde pueden causar estrias, asi como en
la cara y los parpados, ya que podrian desencadenar
glaucoma y cataratas. Aunque los efectos secundarios
sistémicos son poco frecuentes, pueden ocurrir si se
aplica el medicamento en mas del 10% de la superficie

corporal, especialmente bajo curas oclusivas. Estos
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efectos pueden incluir supresion del eje hipotalamo-
hipofisario, sindrome de Cushing iatrogeno, alcalosis
hipopotasémica en ciertos derivados, y retraso en el
crecimiento en nifios debido al cierre temprano de las

epifisis.

Entre los principales desafios de los corticoides
topicos en el tratamiento de la psoriasis se encuentran
la taquifilaxia, la recurrencia precoz de las lesiones y
los efectos secundarios. La taquifilaxia se refiere a la
disminucion de la eficacia del farmaco después de una
respuesta inicial positiva debido al uso prolongado,
causado por la saturacion de los receptores especificos.
Algunos expertos sugieren limitar el tratamiento
continuo a 4 semanas seguidas, sequido de tratamientos
intermitentes, aunque este enfoque puede no ser suficiente
para lograr la remision de la psoriasis. La recurrencia
precoz se observa cuando la psoriasis reaparece en
menos de 30 dias después de suspender el tratamiento, y
se considera un efecto secundario si las lesiones son mas
extensas que antes de iniciar el tratamiento. Para evitar
ambos escenarios, se recomienda retirar gradualmente
el corticoide o cambiarlo progresivamente por uno de

menor potencia.

El Metotrexato es un farmaco oral antipsoriasico
con propiedades antimitoticas e inmunosupresoras,
reconocido por su eficacia en todas las formas de
psoriasis, especialmente en los casos graves, extensos,

pustulosos o articulares que no responden a los
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tratamientos convencionales.

Sin embargo, su uso conlleva posibles interacciones
medicamentosas y puede provocar efectos secundarios
como  anorexia, nauseas, dolor  abdominal,
hepatotoxicidad, depresion medular y, en menor medida,
nefrotoxicidad, problemas pulmonares y alteraciones
oseas. Para minimizar estos riesgos, se recomienda
ajustar  progresivamente la dosis, generalmente

administrada semanalmente en lugar de fraccionada.

El Metotrexato esta contraindicado en pacientes
con enfermedad hepatica, depresion medular,
inmunodepresion, trastornos sanguineos, diabetes,
embarazo, lactancia, infecciones activas o antecedentes
de intoxicacion por arsénico. Durante el tratamiento,
se sugiere realizar andlisis de sangre para evaluar la

funcion hepatica, renal y sanguinea.

Otras opciones terapéuticas incluyen la Ciclosporina,
que suprime eficazmente la respuesta inmunitaria en
todos los tipos de psoriasis, y la Acitretina, que modula
la diferenciacion celular y se utiliza especialmente
en casos graves de psoriasis pustulosa. Sin embargo,
ambos medicamentos pueden tener efectos secundarios
significativos y estan contraindicados en ciertas

condiciones médicas y durante el embarazo.

En cuanto a las nuevas perspectivas terapéuticas, se
estan investigando compuestos como el Tacrolimus, la

Ascomicina y el Sirolimus, que muestran promesa en el
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tratamiento topico de la psoriasis al evitar los efectos
secundarios sistémicos asociados con las formulaciones
orales. Estos avances ofrecen esperanza para mejorar el
manejo de la psoriasis y reducirla carga dela enfermedad

para los pacientes.

El Micofenolato de mofetil, derivado del acido
micofenolico,  actta  inhibiendo  especifica vy
reversiblemente  la  enzima  inosinamonofosfato
deshidrogenasa, fundamental en la sintesis de
nucledtidos necesarios para el ADN y ARN. Aunque se
conocia la eficacia del acido micofendlico en psoriasis,
su derivado actual busca evitar los efectos secundarios
asociados al tratamiento previo. Administrado a 1 g dos
veces al dia, muestra resultados en aproximadamente
3 semanas y produce blanqueamiento en 5 semanas,
con efectos mantenidos hasta 4-5 meses después de la

suspension del tratamiento.

La Tioguanina, antimetabolito de las tipurinas, inhibe
la sintesis de ADN y ha mostrado eficacia en el 50% de
los pacientes con psoriasis. Se inicia con 40 mg/dia,
aumentando gradualmente hasta 80 mg/dia, observando
mejoria o efectos secundarios. Su principal desventaja
es la supresion de la médula 6sea, que requiere control

semanal con hemograma y formula leucocitaria.

Los Anticuerpos monoclonales, estudiados por su
potencialinmunosupresor, incluyenanti-CD3 yanti-CD4.

Un nuevo anticuerpo monoclonal anti-CD4 humanizado
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ha mostrado mejoria en formas recalcitrantes de
psoriasis en placas en algunos pacientes, sin inducir
inmunosupresion permanente ni efectos secundarios
graves irreversibles. Sin embargo, se requieren estudios
multicéntricos controlados para evaluar su verdadera

eficacia.

El Péptido T, disefiado para unirse al sitio de union del
VIH en la molécula CD4, ha mostrado mejoria clinica
en lesiones psoriasicas en pacientes VIH positivos.
Aunque hay pocos estudios sobre su uso en psoriasis,
las respuestas obtenidas hasta ahora son prometedoras,
manteniendo el blanqueamiento durante mas de un afio

después de suspender el tratamiento.
Tratamiento dermatitis atopica

El enfoque del tratamiento para pacientes con
dermatitis atopica se centra en medidas generales de

cuidado de la piel y farmacoterapia.

Para abordar la sequedad cutanea comun en la
dermatitis atopica, es esencial el cuidado diario de
la piel. Se recomienda evitar el uso de jabon, optando
por jabones no detergentes (syndet) si es necesario.
Se aconseja el bafio sobre la ducha, afiadiendo un
emoliente al agua tibia y evitando frotar la piel con
toallas al secarse. Se debe aplicar una crema emoliente
sobre la piel ligeramente himeda después del bafio.
Los productos hidratantes mas efectivos para pacientes

atopicos son aquellos con mayor contenido de grasa,
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como pomadas y ungiientos, que deben ser comodos y
no manchar la ropa. Mantener las ufas cortas y limpias
ayuda a reducir el dafio por rascado, y el uso de guantes
de algodon durante la noche puede prevenir el rascado
nocturno.

La ropa debe ser suave, ligera y de materiales como el
lino o el algodon, evitando la lana y las fibras sintéticas.
Es importante eliminar las etiquetas de la ropa, ya
que pueden irritar la piel. El calzado debe ser aireado
y preferiblemente de tela o esparto, mientras que los

calcetines deben ser de algodon o hilo.

En cuanto a la farmacoterapia, los corticosteroides
topicos son la base del tratamiento para la dermatitis
atopica. Se deben seleccionar segun la clinica, la
localizacion y el tipo de piel del paciente, evitando los
corticosteroides mas potentes en nifios y fluorados
en general. El tratamiento de mantenimiento con
corticosteroides topicos debe minimizarse debido al
riesgo de efectos adversos, pero se ha demostrado la
eficacia del tratamiento intermitente para mantener la

mejoria y reducir el riesgo de recurrencia.

Los antihistaminicos pueden ser utiles para controlar
el prurito asociado a la dermatitis atopica, aunque su
papel no esta completamente definido. Los inhibidores
de la calcineurina topicos, como el tacrolimus y el
pimecrolimus, son tratamientos alternativos que han

demostrado ser eficaces y seguros, especialmente en

222

Enfermedades Crénicas No Transmisibles.
Manual Terapéutico.

nifos. Estos medicamentos actian rapidamente y su uso
intermitente puede controlar eficazmente la enfermedad
a largo plazo, reduciendo la incidencia de recurrencias
y la severidad de los brotes. El tacrolimus se considera
el tratamiento de eleccion para la dermatitis atopica
moderada-severa refractaria a otros tratamientos en
nifios a partir de dos afios y en adultos. El pimecrolimus
es otra opcion, especialmente en nifios menores de dos

afnos.
Tratamiento acné resistente

El acné es una condicion meédica que requiere ser
abordada y tratada adecuadamente. A pesar de los
notables avances terapéuticos en los ultimos afios, el
tratamiento del acné a menudo enfrenta desafios y

puede no ser exitoso en muchos casos.

La colaboracion activa del paciente y el apoyo de su
entorno familiar son aspectos cruciales para lograr el
éxito en el tratamiento del acné. EI médico debe realizar
un diagnostico preciso, teniendo en cuenta la gravedad y
la forma clinica del acné, asi como los factores causales
asociados. Es importante que el médico informe al
paciente sobre la duracion prolongada del tratamiento, la
posibilidad de que la mejoria no sea inmediata e incluso
el potencial de empeoramiento al inicio del tratamiento.
Para garantizar la adherencia al tratamiento, el
meédico debe mantener al paciente informado en

todo momento, ya que es comin que se prescriban
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diferentes medicamentos simultaneamente y que estos
se modifiquen segun la evolucion de la enfermedad. Es
fundamental destacar que al menos 3 meses después de
iniciar un tratamiento, se puede evaluar adecuadamente
su eficacia.

Los objetivos del tratamiento del acné incluyen regular
la produccion de sebo, prevenir la obstruccion de los
foliculos, reducir la poblacion bacteriana y evitar la

formacion de cicatrices.

Ademas del tratamiento farmacologico, existen
medidas generales que deben acompafiar al tratamiento,

como:

Higiene: Mantener una adecuada higiene de la piel
contribuye al éxito del tratamiento. En algunos casos,
se pueden utilizar soluciones antisépticas con accion
antibacteriana o sustancias exfoliantes para limpiar la
piel.

Cosmeticos: Es importante utilizar cosmeéticos no
comedogénicos y libres de grasa para evitar empeorar
el acne.

Dieta: Se deben evitar los alimentos que el paciente

identifique como desencadenantes de sus brotes de acne.

Exposicion al sol: Aunque la exposicion moderada al
sol puede mejorar el acné en la mayoria de los pacientes,
en algunos casos puede empeorarlo. Es esencial utilizar

protectores solares no comedogénicos para proteger la
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piel.

Existen cuatro tipos principales de tratamiento para el

acneé: topico, sistémico, hormonal y quirtrgico.

El tratamiento topico ha experimentado avances
significativos en los Gltimos afos, con la introduccion de
nuevos productos que mejoran la absorcion y reducen
la irritacion. Los retinoides, los antibioticos topicos,
los alfahidroxiacidos, el peroxido de benzoilo, el acido
azelaico y la niacinamida son algunos de los productos

topicos mas comunmente utilizados.

La terapia sistémica, que incluye el uso de antibioticos
orales y la isotretinoina, se reserva para casos mas
graves o resistentes de acné. Los antibioticos orales,
como las tetraciclinas y los macrolidos, son eficaces en
el tratamiento del acné inflamatorio, mientras que la
isotretinoina es el tratamiento de eleccion para el acné

grave o cicatricial.

La terapia hormonal se recomienda para mujeres con
acné persistente que no responden a otros tratamientos.
Los anticonceptivos orales y la espironolactona son

opciones comunes en este caso.

La terapia quirargica, que incluye la extraccion
mecanica de comedones y otros tratamientos fisicos, se
utiliza para mejorar las lesiones activas y las secuelas

cicatriciales del acné.

En resumen, el tratamiento de afecciones cutaneas
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cronicas como la psoriasis, la dermatitis atopica y el acné
resistente requiere un enfoque integral y personalizado
que aborde tanto los sintomas agudos como los factores
subyacentes que contribuyen a la enfermedad. Es
fundamental una colaboracion estrecha entre el paciente
y el equipo meédico para lograr los mejores resultados

terapeéuticos.

Para la psoriasis, los tratamientos actuales incluyen
terapias topicas, fototerapia, terapias sistémicas vy
biologicas, que se seleccionan segun la gravedad vy la
extension de la enfermedad, asi como las preferencias
y la respuesta individual del paciente. La educacion
del paciente sobre el manejo de los desencadenantes y
el cuidado adecuado de la piel también son aspectos

importantes del tratamiento.

En cuanto a la dermatitis atopica, el cuidado de la
piel es fundamental, junto con el uso de emolientes
y tratamientos topicos antiinflamatorios como los
corticosteroides y los inhibidores de la calcineurina. Se
debe evitar el rascado para prevenir el empeoramiento
de las lesiones y se pueden considerar terapias sistémicas

en casos graves y refractarios.

El acné resistente presenta desafios significativos
en el tratamiento, y se requiere una combinacion de
terapias topicas y sistémicas para lograr el control de
los sintomas y prevenir las cicatrices. Los retinoides

topicos, los antibioticos, los agentes queratoliticos y la
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isotretinoina oral son opciones comunes de tratamiento,
junto con medidas generales como una buena higiene y

el uso de protectores solares.

En todas estas afecciones, es importante tener en
cuenta el impacto psicologico que pueden tener en la
calidad de vida del paciente y brindar apoyo emocional
y psicologico cuando sea necesario. La investigacion
continua y el desarrollo de nuevas terapias ofrecen
esperanza para mejorar el manejo y los resultados a

largo plazo de estas enfermedades cutaneas cronicas.
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