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Editoriales

Polimorfismos genéticos en Costa Rica

El estudio de la variabilidad es clave para entender la estructura
genética de las poblaciones. Explicar cudl es la naturaleza de
esta diversidad, como se mantiene y produce, es una tarea
fundamental que debe completarse. Las poblaciones se forman
por la interacci6n de diversos factores evolutivos y es preciso
entonces conocer cémo se forman y evolucionan. En los dltimos
afios se ha confirmado la existencia de una enorme cantidad de
variacién genética en cualquier grupo y, en los humanos, una
parte estd constituida por alternativas genéticas que dan origen a
enfermedades comunes o raras.

La detecci6n de diversas variantes genéticas, o polimorfismos,
producidos por la aparicién continua de mutaciones, se ha visto
favorecida por nuevas técnicas moleculares (p.e.: hibridaci6n,
PCR, secuenciacién de nucleétidos) y de marcadores muy
variables e informativos (como los microsatélites), herramientas
fundamentales en el desarrollo de la “nueva genética”. El
Proyecto del Genoma Humano, que pretende secuenciar todo el
genoma, es un ejemplo del avance alcanzado en este sentido y,
sin duda, su impacto e implicaciones para el entendimiento de la
diversidad genética y sus consecuencias es y serd muy grande.
Por otra parte, las aplicaciones de estos avances se muestran en
dreas tan importantes como son, por ejemplo, la construccién de
mapas genéticos para la blisqueda de asociaciones con enferme-
dades hereditarias, en la explicacién de la funcién génicay enla
medicina forense.

En Costa Rica, pocos son los estudios genéticos realizados en la
poblacién general, constituida por una amalgama que incluye
tres etnias principales en diferentes proporciones.! Més bien las
investigaciones sistemdticas se han realizado en grupos peque-
fios como los amerindios o en loci especificos como el de las
hemoglobinas anormales presentes en poblaciones con orfgenes
africanos. El interés por la genética humana en el pafs es
relativamente reciente y coincide con los cambios en su perfil de
salud, mostrando una emergencia de enfermedades hereditarias,
en buena parte causada por la disminuci6n de otras dolencias.
Sin embargo, en los tiltimos afios se ha visto un desarrollo nota-
ble de esta ciencia,’ que incluye detallados estudios familiares y
poblacionales.

El articulo de E. Rojas, J. Lobo y P. Le6n (pég. 7) representa un
esfuerzo en este sentido, al analizar la variacién genética en
términos de frecuencias de marcadores polimérficos de mini y
microsatélites, y se constituye en el primer trabajo que analiza el
ADN nuclear en la poblacién mestiza costarricense del Valle
Central. Su objetivo principal es el desarrollar una base de datos
con fines forenses, pero ademds explora el grado de diversidad
genética, al estimar la heterocigosis presente y ademds efectuar
comparaciones con otras poblaciones del mundo. En el futuro,
muchas investigaciones genéticas, reforzadas por tecnologias
moleculares y el impacto del conocimiento del genoma humano,
resolverdn las preguntas planteadas sobre la naturaleza de la
variacién genética y sus implicaciones, como es el caso de la
medicina forense y el consejo genético, estas tltimas incluso en
un contexto internacional.? El trabajo de Rojas, Lobo y Le6n
representa un aporte inicial en este sentido y plantea el enfoque
adecuado.

Ramiro Barrantes Mesén
Catedrdtico

Escuela de Biologia/INISA
Universidad de Costa Rica
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La Hipertension Arterial

La hipertensi6n arterial es la enfermedad crénica con mayor
prevalencia en el mundo y una de las principales causas de
morbimortalidad por enfermedad cardiovascular.' En Costa
Rica es la enfermedad que produce el mayor niimero de consul-
tas médicas en el sistema de salud y la tercera causa de ingresos
hospitalarios.?

Evidentemente la deteccién, el tratamiento y el control adecuado
de esta enfermedad redunda en una considerable disminucién de
la morbimortalidad cardiovascular.>® Sin embargo, los informes
en cuanto a los porcentajes de su deteccién y control siguen
siendo bajos, atin en los paises desarrollados. En los Estados
Unidos, datos de 1995 revelan que sélo el 10% de los pacientes
hipertensos bajo tratamiento tenfan 1a presi6n arterial (PA)
controlada (<140/90 mmHg). En 1976-1980, luego de campafias
de deteccién y educacion, se logré aumentar esta cifraal 27% en
1988-1991.7 Esto deja un 70% de los pacientes sin un control
adecuado o sin tratamiento, 1o cual concuerda con informes
emitidos en otros paises.? En Inglaterra, un estudio reciente
encontré que s6lo el 6% de los pacientes hipertensos tenfa la
PA<140/90 mmHg.*

En Costa Rica no existen datos estadisticos representativos de la
realidad nacional en este problema. Sin embargo, con base en
estudios locales realizados en el Hospital México, conocemos
que la prevalencia de la hipertensi6n arterial en mayores de 20
afios es de alrededor del 15%. A medida que envejecemos, esta
prevalencia aumenta, alcanzando casi el 40% en personas
adultas mayores y cerca de un 60% de los hipertensos se cono-
cen como tales, pero s6lo el 40% asiste regularmente a consulta
médica y de estos s6lo el 60% tiene una PA diast6lica < de 90
mmHg y el 30% una PA sist6lica <140 mmHg.?

Debido al envejecimiento de la poblacién en la mayoria de los
paises desarrollados (y en Costa Rica también), el niimero total
de accidentes vasculares cerebrales ha aumentado y la tenden-
cia descendente en la incidencia de las enfermedades cardiovas-
culares se ha detenido en los iltimos afios.

Las enfermedades cardiovasculares siguen siendo la principal
causa de muerte en Costa Rica y en 1a mayoria de los paises del
mundo. Sin embargo, no se ha logrado modificar significativa-
mente su incidencia a lo largo de todos los tiempos, a pesar de
contar hoy con un novedoso y supuestamente mejor arsenal
terapéutico.

4 AMC, setiembre 1999, vol 41 (3)

La realidad es que poco se ha hecho para mejorar la deteccién,
adherencia al tratamiento y control adecuado de la enfermedad.
En vez de esto, nos hemos focalizado en el supuesto beneficio
del control de la presi6n arterial con los mds nuevos y sofisti-
cados medicamentos. A medida que los grandes estudios
epidemiol6gicos publican sus resultados, parece ser cada vez
maés claro que lo importante para prevenir las complicaciones
cardiovasculares de la hipertensién arterial es su adecuado
control y no el o los medicamentos que se usen para lograrlo,
independiente del tipo de hipertenso que estemos tratando.!®2

El estudio de la Dra. Adriana Laclé (p4g. 15) ofrece por primera
vez los datos de prevalencia, conocimiento de la enfermedad,
tratamiento y control en un grupo de personas adultas mayores,
quienes constituyen un conjunto de enorme importancia
epidemiol6gica en el campo de la hipertension arterial en el pafs.
Esto debe ser estimulante para que otros cientificos se dediquen
aestudiar y publicar sobre esta enfermedad, que produce el ma-
yor nimero de consultas médicas al afio y es una de las princi-
pales causas de mortalidad en la poblacién adulta de nuestro
pais.

José R. Fuchs Cordon
Especialista en Medicina Interna
Hospital México
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Nota Historica: El Chloroformo en Costa Rica

Primera Experiencia Anestésica

En “El Costarricense, Semanario Oficial” No. 95 de setiembre de 1848, como ilustracién al margen a una exposicién sobre
“El Chloroformo en una mujer muy nerviosa, a quien pudo sacar una muela sin ningtn sufrimiento de la paciente, mediante
la aplicacién a la boca y nariz de un pafiuelo en que se echaron 6 gotas de la composicién®.

A s6lo 2 afios de la primera experiencia anestésica con éter realizado por el Dr. William Norton en el Hospital General de
Massachusetts, y un afio después en que por primera vez se utilizara el chloroformo con iguales propésitos por el médico
escosés James Simpson, el Dr. José M* Montealegre Ferndndez realizaba procedimientos en la pobre y atrasada San José.

Posiblemente gracias a las caracteristicas fisicas del chloroformo de tener un punto de ebullicién alto y no ser inflamable
permitiendo su almacenamiento en climas y ambientes célidos, fue que se hizo posible su importacién de Gran Bretaiia.

La documentacién histérica de éste caso debe tomarse como la primera experiencia anestésica en Costa Rica.

Colaboracion de

Alvaro Montealegre Mata

Urolégo

Clinica Burstin

Nota: Una copia de la publicacién original se encuentra en el Colegio de Médicos y Cirujanos a disposicion de quienes

deseen revisarla.
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Radiaciones

La exposici6n a radiaciones ionizantes es un hecho constante en
la vida del ser humano y su utilizacién como método diagnéstico
y terapéutico es generalizado; sin embargo, es notorio como, a
pesar del paso de los afios, el temor a las mismas parece también
persistir y este hecho no est4 limitado al individuo comiin, sino
también al personal técnico y profesional que labora con las
mismas.

;Cudnto sabemos, cudnto conocemos y cudnto de lo que
creemos de las mismas estd apegado a la realidad?

Latecnologfa de alto nivel ha logrado avances sorprendentes en
el mundo. A nuestro pais llegan constantemente equipos con
mayor o menor sofisticacién, equipo nuevo, equipo usado,
equipo disfrazado, dirigidos tanto al diagnéstico como al trata-
miento, pero ;quién conoce sus condiciones?, jquién y cémo
evaluar a la calidad de los mismos en funcién de las radiaciones
que estos equipos producen?

Muchas respuestas podrian ser dadas a todas esta interrogantes,
sin embargo ;con qué rigor cientifico podriamos sostener nues-
tros argumentos? Y cuando la discusién ya este planteada, zen
qué idioma nos comunicaremos para que podamos entendernos?
Hay que tener presente que muchos somos los involucrados,
desde el paciente, hasta los médicos, biofisicos, ingenieros y
otros profesionales, todos en dreas comunes, pero a la vez
disfmiles entre si.

El articulo “Radiaciones recibidas por pacientes en el Servicio
de Radiologia del Hospital Calderén Guardia” de la MSc.
Patricia Mora (pdg. 22), trae a la palestra este tema y entra a
tratar un punto muy importante, cual es la investigacion de
elementos locales que puedan permitir la creacién de bancos de
datos para ser analizados en relacién con las normas ya exis-
tentes a nivel internacional. Este trabajo ha generado el primer
banco de datos nacionales de dosis recibidas como producto de
estudios radiolégicos.

Junto a la lectura de este trabajo es también recomendable leer el
articulo “Laradiaci6n en la vida cotidiana™ de 1a misma autora,
el cual parece publicado en Acta Médica Costarricense, de junio
de 1999, ya que son un complemento ideal para el anélisis y
comprensién de un tema tan complejo como es el que tratamos.
Es invaluable el esfuerzo que con recursos limitados realizan
algunos investigadores por encontrar informaci6n real, nuestra,
producto de experiencias propias locales, lo cual sin duda es el

6 AMUC, setiembre 1999, vol 41 (3)

elemento mds importante del queahacer cientifico: investigar y
hacerlo con un objetivo que tenga un uso prictico, y que sirvade
base para dar pasos aun mayores. En este articulo, la MSc. Mora
nos coloca ante el dilema de que, si bien, la mayoria de nosotros
hemos estado expuestos a radiaciones ionizantes diagnosticas,
en general, no sabemos con certeza cudnta radiacién hemos
recibido y si ésta es significativa o no. Aun mds, al hacer su
investigacion establece que, si bien, los promedios nacionales se
encuentran dentro de los rangos reportados por otros paises, un
porcentaje considerable de estudios superan los valores de dosis
orientativos sugeridos por organismos internacionales, y que
existen grandes variaciones en las dosis para un mismo tipo de
examen, poniendo en evidencia que carecemos de programas de
control de calidad que garanticen que los niveles de radiacién en
radiologfa diagnéstica sean los 6ptimos.

Como ella también acota, los efectos biolégicos de las radiacio-
nes ionizantes en el nivel diagnéstico, son despreciables en rela-
cién con el beneficio obtenido. Sinembargo, esto por s mismo
hace mandatorio que las diferentes autoridades y todos aquellos
que nos encontremos inmersos en esta area, nos dediquemos a
establecer un programa nacional de control de calidad, acorde
con las normas internacionales, que garanticen un uso racional
de las mismas y los mejores resultados de un elemento diagnds-
tico tan notable como son los rayos X.

Paralelo a la situaci6n ya expuesta, se hace patente la necesidad
de un programa de educacién, dirigido tanto al usuario médico
para que escoja con certeza el estudio indicado, como para el
personal técnico y profesional para que haga un mejor uso de su
recurso. Debe incluirse ademds al paciente quien debe tener
acceso y opinién, por lo que apoyamos su idea de que términos
como el * BERT” (tiempo equivalente a radiacién natural) sean
incorporados al 1éxico comiin y que permitan que aquellos
individuos sujetos de estudio, puedan entender en forma simple
lo que cientificamente parece tan dificil de explicar.

Esperamos que la lectura de este articulo sea un buen tema de
reflexion y estimule la iniciativa para que futuros trabajos de
investigacion en el drea de las radiaciones ionizantes, sean
desarrollados y permitan una discusién profunda y abierta sobre
un tema que sin lugar a dudas es de interés nacional.

Jordi Pujol Mora
Especialista
Radiodiagndstico e Imdgenes Médicas
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La Utilizacion de Pruebas Bioquimicas en el
Diagnéstico Prenatal

Ante un embarazo las expectativas de una pareja s6lo pueden ser
alcanzadas por un resultado perfecto. El cuidado antenatal ha sufrido un
cambio profundo en el tiltimo siglo, lo que empezé como una accién
dirigida a las poblaciones femeninas marginales, se ha convertido en
arte y ciencia. A medida que las muertes maternas fueron eliminadas, el
objetivo del cuidado prenatal se centré en el feto. Nos estamos acer-
cando al punto en el cual todo embarazo bien establecido termina en el
nacimiento de un nifio vivo. La preocupacién de los médicos al cuidado
de ese binomio indisoluble constituido por la mujer embarazada y su(s)
feto(s) es la calidad de vida. El desarrollo de la Medicina, en especial en
la segunda mitad del siglo que ya termina, ha aportado amplios
conocimientos que al divulgarse nos obligan a utilizarlos en prode la
poblacién que requiere de nuestros servicios.

El diagnéstico prenatal incluye una “cascada” de pruebas que van de lo
simple a lo complejo, de lo invasivo a lo no invasivo, de lo bioquimico
alo bioffsico. ;Cudl utilizar? ; En qué momento utilizarlas? ;Cémo
interpretar los resultados? La respuesta a estas interrogantes va a depen-
der en gran medida de la enfermedad a estudiar. Las malformaciones
congénitas constituyen un gran capitulo dentro del diagnéstico prenatal.
El conocer la existencia de una malformacién congénita cambiar4 el
proceso de toma de decisiones: momento v tipo del parto, sitio en el cual
debe producirse el nacimiento, quién debe atender el parto, tipo de
asistencia neonatal, tecnologia necesaria para el soporte adecuado del
neonato. La idoneidad de las decisiones adoptadas redundard en menor
morbimortalidad para la mujer y el nifio.

En la década de los sesenta se inicia el tamizaje de malformaciones
abiertas del tubo neural por medio de 1a cuantificaci6n de alfa-fetopro-
tefna en el suero materno. El advenimiento del ultrasonido como
método diagndstico hizo que los pardmetros bioquimicos de bienestar
fetal fuesen sustituidos por evidencias biofisicas; éstas dltimas tienen la
ventaja de proveer informacién en tiempo real al obviar la toma de
muestras y eliminar procesos de laboratorio que ademés pueden incluir
el error humano como agravante. Sin embargo, el paso del tiempo nos
ha demostrado que un método no es sustituto del otro. Es m4s, son com-
plementarios. Mientras més pruebas se incluyan en la “cascada” mas
preciso serd el diagnostico.

En este ejemplar del Acta Médica Costarricense (p4g. 28), se incluye un
trabajo en relaci6n a lo discutido de previo. Como bien lo mencionan
sus autores, en Costa Rica no existfan curvas de valores normales de
alfa-fetoproteina sérica materna, los utilizados como referencia son
tomados de otros pafses. En objetivo del estudio es cumplido a caba-

lidad: 1a selecci6n de las pacientes es adecuada, el laboratorio en el cual
se procesa la muestra goza de gran confiabilidad y se exponen los
resultados en una forma clara y concisa. No me cabe ninguna duda
sobre el aspecto técnico de la investigacidn y por ello creo que es el
momento de destacar el mérito de sus autores; con respecto a métodos
bioquimicos de bienestar fetal no solo puedo recordar el valioso estudio
realizado por los doctores Solano, Mejia y col, en relacién con
cuantificacién de estrioles urinarios.

No obstante, debo actuar como abogada del diablo y analizar otros
aspectos. A quienes practicaremos la Obstetricia nos gustarfa saber cual
es el costo de la prueba, ;Serd de utilidad para toda la poblacién o sélo
para las pacientes de riesgo? Debemos recordar que es una prueba de
tamizaje y por ende no sustituye a otras pruebas que son diagnésticas,
por tanto no puedo aceptar que “‘las ventajas del tamizaje son:...”, como
asi lo exponen los autores en el parrafo de la discusion. Quiero enfatizar
la gran diferencia entre tamizaje y diagnéstico. Si la prueba se aplicaa
la poblacion en riesgo, esto es, si la muestra se amplia, ;qué impacto
tendrd sobre los valores obtenidos? No deseo por razones obvias,
referirme al aspecto legal de la interrupcién del embarazo en el contexto
nacional. Estas reflexiones no tienen como objetivo desestimular a los
autores, todo lo contrario, que ello sea el acicate para que nos puedan
responder a través de la aplicacién de los resultados obtenidos. Los
profesionales que realizaron el estudio nos hacen un claro llamado de
atencién ;cémo nos hemos atrevido a aceptar resultados sin conocer los
valores normales de nuestra poblacion? All{ radica el gran mérito de
este trabajo, es pionero, marca un hito en el tamizaje de tan importante
patologfa. Sélo la aplicaci6n a grupos més grandes de pacientes demos-
trard su confiabilidad, s6lo 1a comprobaci6n de su eficacia al confron-
tarlo con resultados clfnicos, podr4 confirmar mi humilde sospecha de
que serd una investigacién que resistird la prueba del tiempo. Los
nimeros vertidos en el trabajo darén pie para continuar con otras
investigaciones en relacién a cromosomopatias utilizando valores
locales, para no calcar sin adaptar los valores fordneos...

Le daré seguimiento al comportamiento de uds. como investigadores.
Tienen la enorme responsabilidad de continuar, abrieron la caja de
Pandora, pero recuerden que la curiosidad que 1levo a esta mitica figura
aexponernos a los males de la humanidad, nos expuso también a la
esperanza.

Judith Jiménez Torrealba
Médico Asistente
Servicio de Obstetricia, Hospital México
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Fusion Cervical Anterior

Al comentar el articulo “Fusién cervical anterior por mielorra-
diculopatfa: resultados a mediano plazo” (pig. 34), es importante hacer
algunas reflexiones.

En primer lugar, representa el trabajo final de un joven neurocirujano. El
Dr. José Pérez Berrios, quien se formé en nuestro pafs. Ejerce actual-
mente su especialidad en Managua, Nicaragua. Su tutor es el muy esti-
mable, y experimentado neurocirujano, Dr. Gerardo Ortega Campos. Se
demuestra, una vez més, la madurez de nuestra docencia universitaria y
la experiencia del Servicio de Neurocirugfa del Hospital San Juan de
Dios.

La patologfa comentada es, esencialmente, de la edad avanzada, de ese
“Ciudadano de Oro”. Si contemplamos la proyecci6n de la pirdmide
poblacional de nuestro pafs y el mundo para el Tercer Milenio, se
concluye que la problematica serd diferente, los pacientes a tratar sern
de edad avanzada, con una sobrevida mayor y la patologfa frecuente, un
tanto disfmil de ]la que estamos habituados hoy en dia. Nuevas
enfermedades brotardn, como lleg6 ¢l sida, el ebola y otras tantas
renaceran, como el célera y latuberculosis.

Lacirugfaespinal es parte de la rutina neuroquindrgica, lleva implicita el
concepto de la dualidad de especialidades: el neurocirujano junto conel
ortopedista, el oncélogo, el neur6logo, el radioterapeuta, el pat6logo, el
neuroradiélogo, el rehabilitador, el neuroanestesiélogo, el cirujano de
térax, para citar algunos ejemplos, en los que la especialidad no podria
mantenerse sin la cooperacién estrecha, hombro con hombro, entre
profesionales.

Las técnicas de abordaje anterior de la columna cervical, fueron
preconizadas por Smith y Robinson en 1955 y, poco después, por el
eminente neurocirujano Cloward, quien tuvo una relevante funcién
médica, inmediata al ataque de Pearl Harbor, que precipit6 la interven-
ci6n norteamericana a la Segunda Guerra Mundial. Cloward deciaquela
técnica precedente era “ortopédica” y la suya “neuoquirirgica”. Esa
decisi6n bizantina estd superada en nuestros tiempos al instaurarse
unidades quinirgicas de columna vertebral en las que se ven involucra-
dos el neurocirujano y el ortopedista, en estrecha labor. Excelente
ejemplo es la Unidad de Cirugia Espinal de la Universidad de Portland,
Oregon, dirigida por el sobresaliente neurocirujano, el Dr. Edmund
Frank y en Arizona, por el Dr. Sonntag.

Es importante sefialar del art{culo de los Dres, Pérez y Ortega, en este
niimero de AMC, los buenos resultados, baja morbilidad y nula morta-
lidad. La cirugfa es realizada en un espacio quinirgico lleno de imbri-
cados peligros. Contamos hoy en dfa, indudablemente, con mejores
métodos diagndsticos, como la Imagen por Resonancia Magnética, que
ha opacado la mielografia, con los potenciales evocados pre-, trans- y
posquinirgicos, mejores equipos, una mejor neuroanestesia y excelentes
unidades de cuidados intensivos. Los servicios neuroquinirgicos han
incrementado su experiencia y, aunque adolescemos del instrumental y
los equipos necesarios en nuestro medio, se realiza una luchaenla
biisqueda de la mejor atenci6n al paciente neuroquinirgico.
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Larobotizacién y 1a neuronavegacién, que recién asoman ese perfil de
méquinas computadorizadas, no superardn a la ciencia-arte que es la
cirugia, manos hébiles manejadas por un cerebro pensante, que posee
algo més que circuitos neurobioeléctroquimicos, como son la creativi-
dad y los sentimientos.

¢ Qué méquina robotizada podr4 igualar o superar aun Rembrandt, aun
Van Gogh, aun Amighetti 0 a Margarita Bertheau. Qué sintesis o antite-
sis podria por lo menos iguarlarse con un Bach, un Vivaldi o el genio
Mozart, aun Hegel a un Kierkegaard, a Ortega y Gaset, a un sabio
Ramén y Cajal. A unas experimentadas y artisticas manos clipandoun
ancurisma cerebral en un microcampo, con la angustia trepidando en sus
coronarias?

LaCirugfay, especialmente, la Neurocirugia es perfilada también en el
estudio, lacreatividad, laexperiencia, la dedicaci6n, la perseverancia, la
disciplina, en ese devenir cuadridimensional que es el tiempo, el cual va
afiejando y forjando al artista cirujano.

Estamos en el compromiso de fomentar lainvestigacién, investida enlos
sagrados principios de la bioética y de la academia seria, s6lida y bien
fundamentada.

Hoy dia, la Asociacién de Neurocirujano de Costa Rica, le rindié un
sencillo y merecido homenaje a los pioneros de la Neurocirugia
costarricense:

— Maestros Dr. Eduardo Guevara Coronado, Dr. Francisco Saborio
Vargas, Dr. Manrique Soto Pacheco, al 1ado de otros colegas, han
forjado y proyectado la neurocirugia en nuestro pafs. En Neurologfa,
entre muchos, los estimables maestros Dr. Alvaro Fernandez Salas,
Dr. Mario Chinchilla Cooper, Dr. Vidal Prado Cubero, estos dos
iltimos de grata memoria.

Estaremos, pues, cumpliendo en parte con el llamado “Compromiso de
Gestién", en la biisqueda de la calidad total, de esa normatizacién ISO,
en este pragmético macromundo de la globalizacién, de la moderni-
zacién y la ruptura de barreras de comunicacién con Intemnet. Estaremos
colapsando, al fin, los paradigmas, con un nuevo modelo de atencién al
paciente, tratando de ofrecerle una mejor calidad de vida, en un nove-
doso concepto de Sistemas de Salud proyectados para el Milenio que
muy pronto seinicia.

En ese devenir, nos obligamos a esculpir nuevos médicos y especialistas,
capacitados, éticos, artistas, humanista y, particularmente, de s6lida
sensibilidad humana en el quehacer sistemético dentro del entorno de
una sociedad justa y equitativa.

Estos serdn nuestros hijos, los forjadores del futuro.

Teodoro Evans Benavides
Neurocirujano
Clinica de Especialidades Médicas
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Analisis de Doce Marcadores Polimorficos en el ADN

de una Muestra Poblacional del Valle Central
Costarricense

Eugenia Rojas,’ Jorge Lobo? y Pedro Le6n’

Objetivo: Desarrollo de bases de datos de frecuencias alélicas en una muestra de la poblacién costarricense del Valle
Central.

Meétodos: Muestras de sangre periférica de mds de 40 individuos del Valle Central de Costa Rica fueron utilizadas para
aislar ADN y analizar 10 marcadores polimérficos de repeticiones dinucleotidicas y 2 marcadores de tipo minisatélite
por medio de lareacci6n en cadena de la polimerasa. Los alelos se identificaron usando como referencia ADN de las
familias del Centro de Estudios de Polimorfismos Humanos (CEPH). La identificacién de los alelos se hizo marcando
uno de los dos iniciadores con*’P en la punta 5’, y separando los productos de la amplificacién por electroforesis en
geles de secuenciacién y por autoradiografia.

Resultados y conclusion: El anilisis de las frecuencias alélicas en esta muestra indica que la poblacién se encuentra
en equilibrio de Hardy-Weinberg y no se presenta evidencia de desequilibrio gamético entre diferentes marcadores. En
este trabajo se compara la muestra costarricense con otras poblaciones estudiadas con los mismos marcadores gené-
ticos, y se encuentra similitud entre ellas en cuanto a las frecuencias-alélicas. Es notable que la muestra costarricense
presenta, con 4 de 10 marcadores, los niveles mds bajos de heterocigosidad, seguidos por la muestra de Cerdefia. En
contraste, las muestras de origen africano presentan los més altos indices de heterocigosidad, con m4s alelos presentes.

Descriptores: micro y minisatélites del ADN, PCR de polimorfismos humanos, identificacién humana

Introduccién

Los estudios del genoma humano han revelado la existencia de
secuencias repetitivas en tandem en muchos sitios a lo largo de
todos los cromosomas, que varian en el nimero de veces que la
unidad de repeticién estd presente.!"” Cuando la unidad
repetitiva del marcador genético es corta, de 2 a 5 nucle6tidos, se
les denomina microsatélites, o ‘short tandem repeats’ (STRs)
mientras que si la secuencia repetitiva es de 9 a 64 nucleétidos se
les denomina minisatélites. También se ha acuiiado el término

‘variable number tandem repeat’ (VNTR) para designar a los
minisatélites, aunque esto se presta a confusién porque todos
estos polimorfismos, finalmente, representan alguna forma de
repeticién en tandem.>® En el genoma nuclear se han descrito
miles de microsatélites multialélicos con un alto grado de hete-
rocigosidad (>70%) en todas las poblaciones estudiadas hasta la
fecha.®!! Hasido precisamente con base en marcadores dinu-
cleotidicos que el consorcio francés GENETHON elabor6 los
primeros mapas completos del genoma humano, con una
resolucién menor de 5 cM.'*!* Esto permite, en principio, el

Abreviaturas; CEPH, Centro de Estudios de Polimorfisimos Humanos; STR, repeticiones pequefias en tandem; VNTR, repeticiones en tandemen
nimero variable; cM, centiMorgan; PCR, reaccién en cadena de la polimerasa; CA, citosina-adenina.

1. Perkin-Elmer, Santiago, Chile.
2. Escuelade Biologia, Universidad de Costa Rica.

3. Escuelade Medicina y CIBCM, Universidad de Costa Rica. San José, Costa Rica.

Correspondencia: Pedro Le6n. CIBCM, Universidad de Costa Rica.



ma-peo de cualquier gen causante de enfermedades hereditarias
simples o complejas.'*!*

Los microsatélites también han resultado de mucha utilidad para
resolver casos de paternidad dudosa y de identidad.* '*** En
contraste, los marcadores cldsicos (de tipo inmunolégico,
grupos sanguineos, proteinas séricas, HLA, etc.) son muy pocos
y presentan una baja heterocigosidad. Por lo tanto, la tendencia
en el dmbito mundial es la de utilizar repeticiones tri- y tetranu-
cleotidicas, muchas de los cuales tienen alelos pequefios, faciles
de resolver atin en geles de agarosa. Ademds, se ha visto que
estas son més estables durante el proceso de amplificacién y
tienen una tasa de mutacién més baja durante la replicacién que
las repeticiones dinucleotidicas.*

Las tecnologias moleculares basadas en la reaccion en cadena de
la polimerasa (PCR) han facilitado el acceso de muchos labo-
ratorios a participar en el mapeo genético y la identificacién
forense, incluso en paises en vias de desarrollo.?*?* La PCR
permite analizar cantidades muy pequefias de ADN, por lo que
alin minidsculas muestras de material biolégico aportan eviden-
cias de identidad.?** Ademds, como ya se indico, los alelos de
los microsatélites son de tamaiio pequefio, por lo que es posible
analizar ADNs degradados, en contraste con los minisatélites
con alelos més grandes. El uso de las técnicas de hibridacién de
Southern tiene la desventaja de que requiere gran cantidad de
ADN no degradado para el andlisis.™ "%

Este trabajo representa el primer estudio genético hecho con
micro y minisatélites en una muestra de la poblacién costarri-
cense, usando ADN nuclear para fines forenses. Previamente,
Barrantes y colaboradores han estudiado muestras de ame-
rindios costarricenses con marcadores cldsicos* y con micro-
satélites multialélicos en el cromosoma Y y en el gen de la mio-
tonina quinasa.*-*? Los datos poblacionales que se ofrecen en
este trabajo fueron utilizados para establecer las probabilidades
de paternidad en 10 casos analizados como parte de una tesis de
maestria.*> En este articulo se presentan los resultados del
andlisis de estos polimorfismos genéticos en la muestrade la
Meseta Central y se comparan con las muestras de Cerdefia,
Egipto y Africa al sur del Sahara estudiadas por Di Rienzo et al**
con estos mismos marcadores.

Materiales y Métodos

Muestra poblacional: La muestra proviene de 10 parejas no
relacionadas entre si, referidas para pruebas de paternidad por el
Laboratorio del Organismo de Investigaciones Judiciales de la
Corte Suprema de Justicia, al CIBCM en la Universidad de
Costa Rica. Otras 26 personas no relacionadas con 4 apellidos
comunes en el Valle Central (E. Fournier, comunicacién per-
sonal) donaron voluntariamente, previo consentimiento infor-
mado, una muestra de 20 ml de sangre venosa en tubos con 4cido
citrico-dextrosa (Becton Dickinson Vacutainer Systems,
Franklin Lakes NJ 07417-1885). Se utilizaron métodos
previamente descritos para el aislamiento de nicleos, digestién
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con Proteinasa K y extraccién con solventes orgénicos antes de
precipitar el ADN con etanol.** 3 Las muestras de ADN se
mantuvieron concentradas y en congelacién a -20°C.

Tipeo genético con marcadores de ADN: Los métodos de
amplificacién y anélisis con estos marcadores genéticos han sido
descritos.** ¥ Los marcadores genéticos usados fueron
aportados por el Dr. Nelson Freimer y analizados parcial-
mente en su laboratorio en la Universidad de California en San
Francisco. La mayorfa de estos pertenecen a la serie de James
Weber en Marshfield, USA con el dinucleétido citosinaadénina
(CA) repetido de 15 a 30 veces.® Las condiciones para la am-
plificaci6n de estos marcadores estdn detalladas en el trabajo de
Di Rienzo et al* y en Rojas.*® Para el andlisis de los STRs se
marcé uno de los iniciadores en la punta 5° con P por la reac-
cién de la T4-kinasa, segiin el protocolo descrito por Freimer
etal,’® y los productos de amplificacién se separaron en geles de
secuenciacién de poliacrilamida al 6%. Los dos minisatélites,
APO B y D1S80, se analizaron en geles de agarosa al 1% tefiidos
con bromuro de etidio. Los genotipos fueron registrados por dos
personas, independientemente, para mayor consistencia.

Analisis estadistico: Las frecuencias alélicas, el grado de
heterocigosidad, y el andlisis de Hardy-Weinberg se realizaron
con el programa Biosys-1.> También se analizaron las frecuen-
cias genotipicas observadas y esperadas usando una prueba de
Chi-cuadrado para muestras pequefias y se determiné el indice
de fijacion, que cuantifica el exceso o deficiencia relativa de
heterocigotos en la poblacién (F=1 cuando solo se observan
heterocigotos); el Chi-cuadrado evalia estadisticamente la
significancia de la observacién.™®

Resultados

El Cuadro 1 muestra la lista de marcadores amplificados, su
locus genético, el nimero de cromosomas analizados, el nivel de
heterocigosidad detectado y otras caracteristicas de esta muestra
del Valle Central. También se presentan los valores del Chi-
cuadrado y los valores del indice de fijacién, que son muy bajos
para casi todos los marcadores, lo cual es consistente con la
hipétesis de que la poblacién estd préxima a un estado de
equilibrio. En algunos casos este indice toma un pequefio valor
negativo, lo cual sugiere que existe una deficiencia de homoci-
gotas y un exceso de heterocigotas para ese marcador. Estas
desviaciones son muy leves y no significativas, como tampoco
lo son los valores de Chi-cuadrado del cdlculo de Hardy-
Weinberg. El Cuadro 2 presenta las frecuencias alélicas obser-
vadas en la muestra. El tamafio del alelo incluye las regiones
tinicas donde se hibridan los iniciadores y otras secuencias
adyacentes, que deben de restarse para establecer el nimero de
repeticiones, segiin explica la leyenda del Cuadro 2. El andlisis
de los datos también revela la ausencia de ligamiento entre los
marcadores utilizados (detalles en 33).

El andlisis de los resultados refleja una distribucién alélica
comparable con las muestras de Cerdefia, Egipto y Africa al sur



Anélisis de doce marcadores / Rojas et al.

Cuadro 1
Nombre del locus genético, el marcador especifico en paréntesis, la localizacién cromosémica, heterocigosidad (H),
numero de alelos detectados, rango de tamafio de los alelos, nimero de cromosomas en esta muestra (N), el valor de
Chi-cuadrado corregido para el tamafio de !a muestra (A2*) y el indice de fijacién (F) para cada marcador en esta

muestra poblacional del Valle Central de Costa Rica

Locus genético Cromosoma H # alelos Rango N A2* F
tamario
APOB 2p23-24 0.78 9 480-905 96 0.934 -0.040
DIS80(MCT118) 1p35-36 0.85 16 433-689 90 0.567 0.092
APOA2 (Mfd3) 1g21-23 0.78 8 131-147 S0 0.030 -0.067
D18S35(MFD 32) 18qg21 0.64 8 100-124 86 0.028 -0.042
D22S156(MFD 33) 22q11-12-12 0.64 6 98-108 94 0.043 0.117
D4S175(MFD38) 4q25-34 0.82 1 110-132 88 1.958 0.017
D4S174(MFD59) 4q11-13 0.85 10 177-197 74 0.8386 0.093
D12S59(MFD75) 12q 0.86 13 162-192 90 0.014 -0.018
D21S156(MFD55) 21q22.3 0.82 1 77-105 90 0.657 -0.040
D8S164(MFD104) 8q13-22.1 075 12 163-201 88 0.441 0.016
D19S5178(M 139) 19q13.2 0.70 12 153-185 20 0.008 0.022
D4S193(MFD142) 4p21-q24 0.76 T 95-107 86 1.440 -0.090

del Sahara,** que son de tamafio similar. No se presentan
diferencias extremas en la frecuencia de los alelos méds comunes
entre las poblaciones. Por ejemplo, para los marcadores
D18S35, D19S178 y D22S156 podemos observar que el alelo
mas comiin es el mismo en todas las poblaciones, mientras que
con el marcador D4S175 el alelo predominante es el mismo en
tres de las cuatro poblaciones comparadas. Algunos de estos
marcadores presentan perfiles multimodales, como se observa
claramente con APOA2,D19S35 y D19S178 en las cuatro
poblaciones. Aunque la muestra del Valle Central no se
diferencia notablemente de las otras poblaciones, en particular
con marcadores muy conservados como APOA2, D22S156 y
D19S178, el marcador D4S175 presenta un alelo muy comiin en
la poblacién costarricense (alelo 112 con frecuencia de 0.30) que
en las otras poblaciones estd presente en menos del 0.10de la
poblacién. Dado el tamaiio pequefio de las muestras es impo-
sible hacer aseveraciones muy certeras sin estudios adicionales.

Discusion

La comparacién de marcadores en la muestra de la Meseta
Central de Costa Rica con las poblaciones estudiadas por Di
Rienzo et al,* confirma la similitud genética de las poblaciones
humanas. Lamuestra de la Meseta, sin embargo, presenta, con 4
de los 10 marcadores, la tasa de heterocigosidad més baja*
(Cuadro 3), seguida por la muestra de Cerdefia con 3 de 10 mar-
cadores. Esto podria deberse a efectos fundadores de una
poblacién que se expande, con algunos alelos sobrerrepresen-
tados y otros ausentes,'!****4? propiciados por condiciones de
“insularidad”.

La distribucién multimodal en estos STRs ha sido relacionada
con modelos mutacionales de dos eventos, que introducen

mutaciones y variabilidad al acerbo genético de la poblacién.**!
Por un lado, las mutaciones sencillas de adicién o delecién de
una unidad de repeticién generan una distribucién bimodal
alrededor de una media. Por otro, eventos mutacionales menos
comunes, que ocurren posiblemente en la meiosis, involucran
cambios de muchas unidades que alteran la distribucién bimodal
de estas repeticiones. La persistencia de perfiles similares de
frecuencias alélicas con algunos marcadores en todas las
poblaciones humanas, sugiere que este patrén se establecié en
un antepasado comiin, antes de la separacién de subpoblaciones
y del surgimiento de diferentes etnias.

Ladisponibilidad de bases de datos sobre las frecuencias alélicas
en la poblacién costarricense es itil para estimar las probabi-
lidades de identidad en procesos judiciales. De hecho, estos
datos fueron utilizados para resolver los primeros 10 casos de
paternidad dudosa solicitados por el Poder Judicial.** La proba-
bilidad de que alguien posea un alelo dado depende de la fre-
cuencia de ese alelo en la poblacién. La probabilidad de poseer
una serie de alelos de diferentes marcadores no ligados, se
establece como el producto de la frecuencia alélica de cada
miembro de la serie. Con esta estadistica se pueden calcular
indices de verosimilitud para la probabilidad de paternidad o de
identidad forense.'®'** Es evidente que se requieren estudios
de otras subpoblaciones en el territorio nacional, para llegar a
tener perfiles genéticos representativos de todo el pafs.

Cuando no se dispone de bases de datos de las poblaciones
locales, se usan datos de otras poblaciones humanas, o se hacen
aproximaciones®"* que utilizan valores de frecuencia muy altos,
restando poder incriminatorio a cada marcador. Esto favorece al
imputado, siguiendo el principio legal in dubio pro reo, y au-
menta el costo de la prueba, pues para lograr el mismo grado de
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Cuadro 2
Frecuencias alélicas de 10 micro y 2 minisatélites en el ADN nuclear. Excepto por el marcador D1S80, el tamafio de
los alelos {en negrita) es en pares de bases. El tamafio de las secuencias, a ambos lados de la repeticion, en pares de
bases: APOA2, 104; D18S355, 79; D225156, 50; D4S174, 136; D4S175, 71; D4S193, 62; D8S164, 115; D12S58,
100; D19S178, 124, Para D1S80 se utilizé la nomenclatura validada por Cosso y Reynolds®

Locus Frecuencia alélicas debajo de los alelos (negritas)

APOA2 131 133 135 137 139 141 143 145 147
0.23 0.13 0.00 0.31 0.03 0.04 0.21 0.02 0.01

D4s174 177 179 181 183 185 187 189 191 193 197
0.28 0.13 0.09 0.06 0.12 0.08 0.08 0.06 0.05 0.01

D4s175 110 112 114 116 118 122 124 126 128 130 132
0.02 0.30 0.03 0.01 0.03 0.01 0.14 0.13 0.06 0.06 0.18

D4S193 95 97 99 101 103 107 107
0.01 0.03 0.04 0.17 0.22 0.37 0.14

Dgs164 163 165 167 169 m 173 187 193 195 197 199 201
0.01 0.15 0.05 0.02 0.43 0.08 0.01 0.14 0.05 0.01 0.01 0.01

D12s59 162 166 168 170 172 174 176 178 180 182 186 188 192
0.02 0.10 0.22 0.03 0.10 0.04 0.20 0.13 0.06 0.02 0.02 0.02 0.01

D18S35 100 104 106 108 118 120 122 124
0.01 Q.55 0.08 0.05 0.05 0.04 0.18 0.01

D19S178 153 155 157 169 17 173 175 177 179 181 183 185
0.01 0.52 0.02 0.02 0.01 0.04 0.1 0.04 0.08 0.04 0.04 0.03 0.02

D21s156 77 85 89 91 93 95 97 99 101 103 105
0.34 0.03 0.06 0.12 0.03 0.08 0.07 0.12 0.07 0.02 0.01

D22S156 98 100 102 104 106 108
0.01 0.01 0.20 0.52 0.20 0.05

APOB 480 550 603 641 689 782 825 866 905
0.01 0.12 0.16 0.39 0.03 0.04 0.01 0.11 0.01

D1s80 18 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30
0.30 0.03 0.01 0.01 0.01 0.16 0.12 0.03 0.03 0.02 0.07 0.05

31 32 33 34
0.07 0.01 0.01 0.02

Cuadro 3
Valores de heterocigosidad de las cuatro poblaciones estudiadas con diez marcadores genéticos**

1 2 3 4 5 5 7 8 ) 10

CostaRica 0.64 0.85 0.75 0.70 0.76 0.85 0.78 0.64 0.82 0.86
Cerdefia 0.79 0.87 0.77 0.76 0.78 0.79 0.67 0.70 0.76 0.85
Egipto 0.77 0.88 0.79 0.77 0.75 0.88 0.73 0.70 0.87 0.84
Africa® 0.74 0.80 0.78 0.82 0.59 0.87 0.84 0.66 0.83 0.85

*Africa al sur del Sahara
**Se indican en negrita el menor valor de cada serie ]
1: D45174; 2: D225156; 3: DBS164; 4: D19S178; 5: D45193; 6: D215156; 7: D225156; 8: D18S35; 9: D45175; 10: D12S59.
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confiabilidad estadistica es necesario aumentar el nimero de
marcadores (por ejemplo, de 6 a 10).
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Abstract

Aim: To establish databases of allele frequencies in a Costa
Rican Central Valley population sample.

Methods: Peripheral blood samples from more than 40
individuals were used to isolate DNA and analyze each sample
with 10 dinucleotide repeat genetic markers and with 2
minisatellite repeats, using the polymerase chain reaction.
Alleles were identified by comparision with DNA from CEPH
family members. Genotypes were determined by labelling one
of the two PCR primers with **P before amplification,
electrophoresis in sequencing gels and autoradiography.

Results and Conclusions: Analysis of this data set indicates that
this sample is in Hardy-Weinberg equilibrium and shows no
evidence of linkage disequilibrium between markers. These data
are compared with results from other human populations
analyzed with the same markers, finding similarities in allele
frequencies among them. Notably, the Costa Rican sample
presents the lowest heterozygosity value, with 4 of the 10
dinucleotide markers tested, followed by a Cerdenian sample. In
contrast, the two African samples presented the highest
heterozygosity indexes with a larger number of alleles.
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Adulto Mayor (comparacion urbana /rural)

Adriana Laclé Murray’

Resumen: La Hipertension Arterial (HTA) es una enfermedad crénica de alta prevalencia y alta morbimortalidad. En
Costa Rica no existe ningiin estudio sobre su prevalencia a nivel nacional, solamente en grupos especificos de
poblacién como el realizado en el cant6n de Desamparados en 1984, en donde se encontré una prevalencia de 15.4%
en mayores de 15 afios. Enrelaci6n con el adulto mayor, existe un estudio poblacional cantonal: Estudio de Tercera
Edad de Coronado, el cual mostr6 una prevalencia autoreferida de 38.4%, muy similar a las encontradas en los paises
desarrollados.

El presente trabajo presenta una comparacién del diagnéstico y control de la HTA en los adultos mayores de una zona
urbana y otra rural de la Meseta Central, como parte del estudio piloto “Determinantes de un envejecimiento sano”
(DES) en el drea de Salud de Desamparados.

La Hipertensién Arterial autoreferida tuvo una prevalencia de 33.3% en zona urbana y de 34.5% en zona rural, (p=872),
predominé en el sexo femenino con 52.9% y fue del 16.4% para el sexo masculino, (p=0.00001). La gran mayorfa
(+80%), tanto en zona urbana como rural, tenfan control médico y tomaban tratamiento. Los medicamentos més
utilizados fueron el alfametildopa (22%), los betabloqueadores (22%) y la hidroclorotiazida (18%) y més de la mitad
(54%) estaban con monoterapia.

La presién arterial sist6lica fue superior al limite normal (139 mm Hg) en 42.1% con una prevalencia mayor en mujeres
49.4% que en hombres 34.5%, (p=0.048). La media de la presi6n arterial sist6lica sentada fue menor en la zona urbana
(130.6 mm Hg) que para la zona rural (138.9 mm Hg), (p=.013)

La presion arterial diast6lica estuvo por arriba del limite normal (89 mm Hg) en el 33.3% siendo similar para ambos
sexos. Lamedia de la presién diast6lica sentada fue menor en la zona urbana (80.4 mm Hg) que para la zona rural (82.3
mm Hg), pero sin mostrar diferencia significativa. Se encontr6 un mal control en més de la mitad de los pacientes con
conocida hipertensién sist6lica 2 140 (58.9%) y diastélica 290 (53.8%). El 23% de los no conocidos hipertensos
presentaron presiones elevadas (sist6lica, el 33%, diastélica, el 22.3%), lo cual demuestra un control no adecuado y una
capacidad diagnéstica deficiente.

Se discuten posibles causas para estos resultados, como la calidad de la toma de la presion arterial, el posible
desconocimiento de la nueva clasificacién de HTA, la alta prevalencia de la HTA sist6lica no tratada y la accesibilidad
a los servicios de salud.

Descriptores: adulto mayor, zona urbana/rural, hipertension arterial

Diagndstico y Control de la Hipertension Arterial en el

Abreviaturas: HTA, hipertensi6n arterial; DES,: determinantes de un envejecimiento sano; U, urbana; R, rural; PA, presi6n arterial; PS, presién
sist6lica; PD, presién diastélica.
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Introduccion

La Hipertension Arterial (HTA) es una enfermedad erénica de
altaprevalenciay alta morbimortalidad, tanto como enfermedad
per se, como factor de riesgo para la enfermedad cardiovascular,
primera causa de muerte en nuestro pafs.' Segiin estudios
internacionales’? la HTA afecta alrededor del 20 % de las perso-
nas mayores de 15 afios en el mundo. En Costa Rica no existe
ningiin estudio epidemiolGgico a nivel nacional, sélo en algunas
poblaciones especificas como el realizado por la Organizacién
Panamericana de la Salud en el cantén de Desamparados en
1984, en donde se encontré una prevalencia de 15.4% en
mayores de 15 afios.? En relacién con el adulto mayor, existe un
estudio poblacional cantonal: Estudio de Tercera Edad de
Coronado, que mostrd una prevalencia autoreferida de 38.4%*
muy similar a las encontradas en los pafses desarrollados.® Poco
sabemos sobre su prevalencia en Costa Rica, menos atin c6mo se
diagnostica y cémo se controla ambulatoriamente en nuestro
sistema de salud. El presente trabajo presenta una comparacién
del diagnéstico y control de la HTA en los adultos mayores de
una zona urbana y otra rural de la Meseta Central, que permite
una primera visién de puntos importantes a considerar que reper-
cuten en el diagnéstico y control de esta enfermedad, como lo
son la calidad de la toma de la presi6n arterial, el posible desco-
nocimiento de la nueva clasificacién de HTA, la alta prevalencia
de la HTA sist6lica no tratada y la accesibilidad a los seérvicios de
salud.

Metodologia

En el periodo 1994-1995 se realiz6 un estudio piloto “Determi-
nantes de un Envejecimiento Sano” (DES)® en el 4rea de salud
de Desamparados. Sumarco muestral permite comparar la
Presi6n Arterial (PA) y la HTA de las personas de 55 afios y mis,
segun su zona de residencia: urbana (U) (distrito Gravilias,
Desamparados) (n=90) y rural (R) (distrito Coralillo del cant6n
Central de Cartago) (n=90). La muestra total (n = 180) estaba
estratificada en partes iguales por sexo, grupos de edad (55-64,
65-74 y 75 y més) y funcionalidad (buena, regular y mala). Su
selecci6n y descripcién fue publicada en detalle anteriormente.®
Los datos de PA fueron recolectados en visita domiciliar por
entrevistadoras entrenadas y controladas, con esfingomané-
metros de mercurio calibrados, con la técnica estindar: entre-
vistado sentado cémodamente, brazalete brazo derecho, reposo
3 minutos antes de primera toma, inflar 30 mm Hg por encima
de la presién del palpado sistélico registrado anteriormente,
soltar aire a raz6n de 2 mm Hg por segundo, lectura de presién
sistélica (PS) y presién diast6lica (PD). Segunda toma de PAa
los 5 minutos del inicio de la primera toma. Tomar PA de pie, 45
segundos después de levantarse. Una segunda toma de pie 90
segundos después.

Para el andlisis estadistico de las muestras urbano/rural (inde-

pendientes y pareadas) se usé el chi-cuadrado para variables
categoricas (prueba exacta de Fisher) y la prueba de t para igual-
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dad de medias para las variables continuas, con una confianza
del 95% y una p< 0.05, utilizando el paquete SPSS para Win-
dows. Parahacer una correlacion entre presién autoreferida y el
resultado de las presiones arteriales, se utilizé la tablade 2 x 2.

El anélisis de la HTA se realiz6 considerando la Clasificacién
Internacional de HTA del sexto informe conjunto del Comité
Nacional de la prevencién, deteccién, evaluacién y tratamiento
de la presién arterial de Estados Unidos.”

Resultados

Presién Arterial: De los 180 entrevistados (90 zona urbana y
90 zona rural) se obtuvieron datos completos de presién arterial
en 172 personas, 86 hombres y 87 mujeres.

Presion Sistélica: La presi6n arterial sist6lica fue superior al
limite normal (139 mmHg) en el 42.1% del total de la muestra
estudiada, con una prevalencia mayor en mujeres (49.4%) que
en hombres (34.5%), diferencia significativa (x’= 3.89, p=
0.048) con unaraz6n de desigualdad de 1.85 (IC 1.00- 3.43).

Lamedia de la presion arterial sist6lica sentada (excluyendo un
valor extremo en zona rural de 230 mm Hg) fue menoren la
zona urbana (130.6 mm Hg) que en la zona rural (138.9 mm
Hg); encontrdndose una diferencia significativa (t=-2.52,
p=0.013); igualmente para la sist6lica en posicién de pie
(t=-2.84, p=0.015), segiin Cuadro 1.

Lascifrasde1aPS enun 58.9 % de las personas que dijeron ser
hipertensas (n=56) estaban iguales o mayores a 140 mm Hg, o sea,
estaban hipertensas en el momento de la entrevista; con una menor
frecuencia en la zona urbana (44.8%) en relacién con la rural
(74.1%); diferencia significativa (> =4.94, p=0.032), Figura 1).
Por otro lado, en las personas que dijeron no conocerse hipertensas
se encontraron cifras altas en el 33.0%, presentando una mayor
frecuencia en las personas de zonarural (42.6%), en comparacion
con las personas de zona urbana (24.1%), diferencia estadistica-
mente significativa (* =4.30, p=0.045).

Presion Diastélica: La presion arterial diastélica estuvo por
encima del limite normal (89 mm Hg) en el 33.3% del total de la
muestra estudiada, siendo similar para ambos sexos (H: 34.5% y
M: 32.1%).

La media de la PD sentado fue menor en la zona urbana (80.4
mm Hg) que en la zona rural (82.3 mm Hg), pero sin mostrar
diferencia significativa; igualmente al pasar a la posicién de pie
(Cuadro 1).

Mis de la mitad de las personas que dijeron ser hipertensas
presentaban cifras mayores o iguales a90 mm Hg (53.6 %) y.en
quienes dijeron no conocerse hipertensos, se encontré que el
22.3% tenian diast6licas altas; sin diferencias estadisticas entre
ambas zonas (Figura 2).



Cuadro 1
Comparacién de la media, desviacién estandar y rangos de la presion diastélica y sistélica, segtin zona
(se excluyen valores de presidn extremos: > 2d.e.)

Diagnéstico y control de Ia hipertensién / Laclé

Presion Arterial

Zona n media Desviacion minimo maximo

Estandar
DIASTOLICA sentado R 83 82.3 12.89 54 110
DIASTOLICA sentado U 87 80.4 12.47 60 110
DIASTOLICA parado R 82 86.9 13.96 60 114
DIASTOLICA paradc U 86 84.4 11.21 60 110
SISTOLICA sentado R 83 138.9* 23.36 94 200
SISTOLICA sentado U 87 130.6* 20.10 90 210
SISTOLICA parado R 82 142.5% 25.38 90 206
SISTOLICA parado U 87 {337 21.42 96 190
* p=.013 * p=.01

20-

104

%

Presion arterial diastdlica
Porcentaje de personas con presion

diastdlica

=> 90

Personas que

refirieron ser
hipertensas U-
n=29 R-n=27

55.0

Figura 1

Personas no
conocidas
hipertensas U-
=58 R-n=54

QURBANO
BMRURAL
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Presién arterial sistolica
porcentaje de personas con
presion sistolica = > 140

% 74.1

OURBANO
ERURAL

Personas que Personas no
refirieron ser conocidas
hipertensas hipertensas

Figura 2
Cuadro 2

Distribucién porcentual del control médico, hospitalizacién y tratamiento
de las 60 personas que autorefirieron tener HTA, segun zona de residencia

Zona Total Tiene HTA Toma tratamiento Control médico Hospitalizacion dltimos
entrevistados 12 meses
n % n % n %o n Yo
Urbano 80 30 33.3 25 83.3 25 83.3 3 10.0
Rural 87 30 34.5 25 83.3 24 80.0 2 6.7
Total 177 60 33.9 50 83.3 49 81.7 5 8.3
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Cuadro 3
Distribucién porcentual del control médico, hospitalizacion,
tratamiento e impacto sobre la vida diaria de las 60 personas
que autorefirieron tener HTA, segun sexo

Sexo Total Tiene Toma Control Hospitalizacion ultimos
entrevistados HTA tratamiento médico 12 meses
n % n % n % n %
Masculino 86 14 16.5 g 64.3 9 64.3 2 14.3
Femenino 87 46 52.9 41 89.1 40 87.0 3 6.5
Total 172 60 349 50 83.3 49 81.7 5 8.3

Hipertension Arterial Autoreferida: La Hipertension Arterial
autoreferida tuvo una prevalencia del 33.3% en zona urbana y
del 34.5% en rural, sin existir diferencias significativas entre las
dos zonas ()?=.026, p =.872), Cuadro 2. En relacién con el
sexo, ésta predominé en el sexo femenino con el 52.9% y
el16.4% para el sexo masculino. Esta diferencia fue altamente
significativa, con un ?=24.21, p=0.00001 y con una razén de
desigualdad de 5.45 (IC 2.7- 11.0). De las 168 personas en que
se obtuvo tanto la autoreferencia de ser hipertensa, como una
toma de su PA, 117 correlacionaron en ambas variables, (85%)
en relacién con laPD y 108 (65%) para la PS. E145% (25/55)
presentd cifras diastélicas altas, y el 52% (37/70) cifras sist6licas
altas, y no se conocfan HTA (“Falsos negativos™). Para ambas
presiones se presenté un 23% de “falsos positivos”, es decir,
cifras normales, pero en conocidos hipertensos.

La gran mayor{a (+80%) de los que se conocian hipertensos,
tanto en la zona urbana como la rural, tenfan control médico y
tomaban tratamiento (Cuadro 2). Los medicamentos més
utilizados fueron el alfa-metildopa y los betabloqueadores, con
una porcentaje del 22% cada uno. En tercer lugar, la hidrocloro-
tiazida (9/50). Més de la mitad (54%), estaban con monoterapia
y s6lo una persona estaba con tratamiento triasociado.

Toma de la Presion Arterial: La toma de 1a presi6n arterial fue
realizada por diferentes encuestadoras en cada zona de resi-
dencia. Todas las tomas siguieron la metodologia estdndar para
la toma de la PA de utilizar la lectura con diferencia de 2 mm de
Hg para una mayor precisién.

La variabilidad de las cifras en la zona rural fue mayor que en la
urbana, con 34 diferentes valores sist6licos en la zona rural (n=
84 tomas), versus 21 en la zona urbana (n= 87 tomas). Igual-
mente para la PD en la zona rural se registraron 29 diferentes
valores (45% del total de tomas en decenas) en contraposicién a
18 de la urbana (72.2% de éstas en valores decenales). Los
valores redondeados a decenas predominaron:

PS=120(R: 11%,U: 18%); 130(R:3.5% %, U:20%), 140 (R:
14%,U: 10%); 150 (R: 8.2%, U: 8%)

P.D.=70 (R: 12.9%, U: 17%); 80 (R: 11.8%, U: 21%); 90 (R:
10.6%, U:14%); 100 (R: 3.5%, U: 9.2%)

Discusion

Es ampliamente conocido que padecer de hipertension arterial
implica un riesgo tres veces mayor de sufrir un infarto de mio-
cardio y cuatro veces de un accidente vascular que la poblacién
libre de ella. Su diagndstico es fécil, pero atin asf, estudios en
paises desarrollados indican que el 50% de los hipertensos no
estdn diagnosticados; de los que se conocen hipertensos, sélo el
50% estd en tratamiento y de éstos, Gnicamente el 50% estd bien
controlado. Los datos de este estudio nos muestran que no
estamos lejos de estos porcentajes en relacién con el diagnéstico
y control adecuados.

La informacién obtenida de este trabajo presenta una diferencia
de HTA sistélica por sexo, se observé una diferencia signifi-
cativa entre mujeres y hombres, con una posibilidad de 1.86 de
tener P.S aumentada en las mujeres. Estudios de paises desarro-
llados, como el “Hypertension-Detection and Follow-up
Program Study” mostraron una mayor prevalencia en hombres,
la cual disminuia conforme aumentaba la edad y era muy similar
después de la menopausia.* En Suecia, en un estudio realizado
en personas mayores del drea urbana, no se encontré diferencia
por sexo’ y en una revisién de la Mayo Clinic, s se encuentra
mayor prevalencia de HTA en mujeres.'® Por otro lado, estudios
que involucran poblacién hispana, han demostrado diferencias
significativas entre sexo, como la encontradas en la Encuesta
Nacional de Salud de la poblacién mayor mexicana, donde
existi6 un riesgo de 2.42 veces de enfermar de HTA en el sexo
femenino"' y un estudio de prevalencia de HTA en Guanajuato,
México en mujeres mayores de 50 afios, en que ésta fue del
41.7% en mujeres y del 22.3% en los hombres (p = 0.007)."2
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De acuerdo con la Clasificacién de HTA propuesta por la sexta
reunién conjunta sobre HTA de Estados Unidos, en la cual el
limite superior normal se fija en 89 mm Hg para la diastélica y
139 para la sist6lica, un alto porcentaje de personas que no se
conocian hipertensas presentaron cifras altas en la diastélica
(£25%), pero principalmente en la sist6lica, llegando ésta a un
44.5% en la zona rural. Lo anterior nos demuestra una pobre
capacidad diagnéstica, si consideramos que la accesibilidad a
los servicios de salud es posible para la mayoria de la poblacién
estudiada en la zona rural, bajo el Programa de Salud Rural, y en
Gravilias, bajo la Clinica Mayor de la C.C.S.S., que se ubica a
menos de 2 kilémetros. Es interesante el tema de la prevalencia
de HTA segiin sexo. La HTA sist6lica fue mayor en mujeres que
en hombres de esta poblaci6n.

Ademis del problema diagnéstico anteriormente referido, es
necesario hacer otros dos comentarios en relacién con éste y con
la calidad del control, que son pertinentes. Primero, la alta
frecuencia de personas con cifras sistélicas superiores a 139 mm
Hg que no se conocian hipertensas y también en aquellas en
control por HTA (58.9%), nos permite plantear la hip6tesis de
que muchos médicos contintdan considerando la Hipertensién
Sist6lica en las personas mayores cuando sus cifras estén sobre
160 mm Hg; sin diagnosticar la HTA sistélica y por ende, sin
iniciar el tratamiento, ya sea dietético o medicamentoso, 6 sin
modificar la terapia, cuando es un hipertenso conocido. Por otro
lado, las entrevistadoras fueron entrenadas puntualizando la
importancia de bajar la columna 2mm por segundo. Sin em-
bargo, si se observa la calidad de la toma de la presi6n arterial en
este estudio, predomind el “redondeo” a las cifras decenales, 90,
100, 110... 140, etc., particularmente en las de la zona urbana en
donde la variabilidad de las cifras fue menor, lo cual demuestra
que la toma no fue precisa. Esto hizo que muchas personas
fueran consideradas con cifras altas, tanto de diast6lica como
sistélica, al utilizar la sexta clasificacién de HTA, cuyos cortes
de valores limites son 89 y 139; alterando asf las cifras de preva-
lencia y de personas ubicadas como mal controladas.

Estos errores s6lo pueden ser superados si se entrena debida-
mente a todos los trabajadores en salud, para que la toma de
presién arterial sea estandarizada, haciendo énfasis en que las
variaciones sean del orden de 2 mm Hg y se divulgue y regule el
uso de la sexta clasificacién de HTA como criterio diagnéstico
en todo el territorio nacional.

El uso de la autoreferencia como variable para conocer la pre-
valencia de HTA de una poblaci6n, pareciera no ser adecuada,
pues su sensibilidad fue muy baja, con un 45% de falsos posi-
tivos para la PD y un 52% para la PS (personas que dijeron no ser
hipertensas y tenfan la PA alta).

Los resultados nos permiten concluir que para esta drea de salud
en particular, la prevalencia de la Hipertensién Arterial en el
adulto mayor probablemente sea més alta que la cifra auto-
referida, y que, tanto el diagnéstico como el control de la HTA
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son deficientes, existiendo en la zona rural, un riesgo mayor de
1.6 veces de no tener un buen control de su HTA sist6lica que en
la zona urbana. La investigacion en servicio es un imperativo si
queremos calidad en el control de la HTA y tener impactoen la
salud de nuestra poblacién.

Abstract

Hypertension (HTA) is a chronic disease of high prevalence and
morbimortality. In Costa Rica, there is no prevalence study for
the whole country; there is only one, carried out in the Cantén de
Desamparados, where a prevalence of 15.4% was found in the
population of 15 years or more. In relation with the elderly, there
is a population study of a Cantén “ The Third Age Study of
Coronado” that showed a self-reported prevalence of 38.4%,
very similar to that of developed countries.

The present work shows a comparison of the diagnosis and
control of hypertension in the elderly adults of an urban and a
rural zone of the Central Plateau of Costa Rica, and is part of the
study “Determinants of healthy ageing” that took place in the
health area of Desamparados.

The self-reported hypertension had a prevalence of 33.3% in
urban zone and of 34.5% in rural zone, (p=872); it was most
prevalent in the femenine sex with 52.9% and 16.4% for the
masculine sex, (p=0.00001). In both zones, the great majority
(80%) had medical control and were under treatment. The
medications most commonly used were alfa-metildopa (22%),
betablockers (22%) and hidroclorotiazide (18%), and more than
half (54%) had monotherapy.

The systolic blood pressure was over the normal limit (139 Hg
[mm]) in 42.1% with a higher prevalence in women (49.4%)
than in men (34.5%), (p=0.048). The mean of the systolic blood
pressure sitting down was less in the urban zone (130.6 Hg
[mm]) that for the rural zone (138.9 Hg [mm)]), (p=0.013).

The diastolic blood pressure was over the normal limit (89 Hg
[mm])in 33.3%, being similar for both sexes. The average
diastolic pressure sitting down was less in the urban zone (80.4
Hg [mm)]) that for the rural zone (82.3 Hg [mm]), but without
showing significant difference. There was a bad control in more
than half the patients that were known hypertensive: systolic
>139 (58.9%) and diastolic >89 (53.8%). Twenty three percent
of the persons who did not acknowledge having HTA had
elevated blood pressure systolic: 33%, diastolic: 22.3%, This
demonstrates a poor or non adecuate control of hypertension in
the elderly and a deficient capacity to diagnose it.

Possible causes for these results are discussed, as could be the
quality of the blood pressure measure, the possible ignorance of
the new classification of HTA in relation with systolic HTA and
the access to health services.
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Radiaciones Recibidas por los Pacientes en el

Servicio de Radiologia del Hospital Calderon Guardia

Patricia Mora Rodriguez!

Justificacion y objetivo: Los valores de dosis de entrada a piel de los principales estudios radiodiagnésticos del pais
se desconocen. Por esto, el Laboratorio de Fisica Nuclear Aplicada de la Universidad de Costa Rica, utilizando la
dosimetria termoluminiscente, realiz6 un estudio de octubre de 1997 a agosto de 1998 para crear el primer banco de
datos nacionales.

Materiales y Métodos: Cristales termoluminiscentes (TLD-100) fueron enviados al Hospital Calder6én Guardia donde
fueron colocados sobre la piel del paciente al tomar la placa de Rayos X. Se recolectaron un total de 1348 estudios
radiodiagndsticos para los siguientes estudios: térax ap/pa, térax lat, crdneos ap/pa, craneos lat, abdomen cadera y
pelvis, columnas dorsales ap/pa y lat, columnas lumbares ap/pa y lat y pielogramas intravenosos. La lectura y andlisis
de dosis de los cristales fue realizada en el Laboratorio de Fisica Nuclear.

Resultados: Las dosis promedio en miliGrays (mGy) para cada estudio fueron: térax ap/pa 2.73+ 5.51, térax lat
5.27 £7.03, crdneos ap/pa 5.45 £ 6.09, crdneos lat 3.69 + 3.47, abdomen, cadera y pelvis 11.29 & 10.85, columnas
dorsales ap 12.11 + 14.98, columnas dorsales lat 13.54 £ 10.78, columnas lumbres lat 35.99 +21.13, columnas
lumbares ap/pa 13.72 1+ 13.15 y pielogramas intravenosos (una placa) 6.50 % 3.25.

Conclusiones: Al comparar nuestras dosis con los valores orientativos de dosis del Organismo Internacional de Energia
Atémica (OIEA), se encuentra que para todos los estudios existen cifras por arriba del valor recomendado. Para poder
explicarle al paciente la cantidad de radiacién recibida en términos no cientificos, se propone utilizar una unidad
cualitativa, el BERT. Debido a las grandes variaciones en la dosis, se recomienda implementar programas de control
de calidad, donde se garantice la disminucién de las dosis colectivas y se mantenga o mejore la calidad de la imagen
radiolégica.

Descriptores: dosis, radiodiagnéstico, BERT, garantia de calidad, termoluminiscencia

Introduccién

El Laboratorio de Fisica Nuclear Aplicada (LAFNA) de la
Universidad de Costa Rica emprende, con este trabajo, el primer
estudio nacional para cuantificar las dosis de radiacién a piel de
los estudios radiodiagnésticos méds comunes en nuestro pafs.
Estos valores de dosis estdn reportados en la literatura mundial,’

pero a nivel nacional se carecfa de esta informacién. Dentro de
los principales conceptos de la proteccién radiolégica dictados
por la Comisién Internacional de Proteccién Radiolégica
(CIPR),? las practicas médicas deben estar justificadas y
optimizadas, pero no se puede limitar la cantidad de dosis que se
recibe durante un estudio médico. Recientemente, el OIEA, en
su publicacién Series de Seguridad No. 115,% establece valores

Abreviaturas: TLD, dosimetria termoluminiscente; OIEA, Organismo Internacional de Energfa Atémica; BERT, tiempo equivalente a radiacién

natural; mGy, miligray.

1 Laboratorio de Fisica Nuclear Aplicada, Escuela de Fisica, Universidad de Costa Rica.

Correspondencia: Patricia Mora, Laboratorio de Fisica Nuclear Aplicada, Escuela de Fisica, Universidad de Costa Rica. San José, Costa Rica,

Centroamérica.
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orientativos de dosis para la practica médica. Los valores de do-
sis nacionales se comparardn con los valores orientativos del
OIEA para recomendar posibles acciones que tiendan a mante-
ner estas dosis dentro de los Ifmites internacionales sugeridos.
Siempre es vélido el recordatorio de que el beneficio neto
brindado por un estudio médico donde se utilicen radiaciones
ionizantes a bajas dosis de radiacién es mucho mayor que
cualquier posible daiio biolégico asociado.

Las magnitudes dosimétricas utilizadas en la descripciény
cuantificaci6n de las radiaciones ionizantes no son de ficil
entendimiento para el personal médico y técnico, y por ende,
mucho menos para el paciente, Se pretende brindarle al cuerpo
médico nacional tablas con los estudios radiolégicos mds
comunes donde la unidad dosimétrica sea la unidad cualitativa
denominada BERT (Background Equivalent Radiation Time),
tiempo equivalente de radiacién natural, para que asf, el personal
médico pueda explicarle al paciente de una manera sencilla, la
cantidad de dosis de radiacién que recibié por placa, basandose
en los valores encontrados por este estudio. Al comparar la dosis
médica con la radiacién natural se pretende contribuir a eliminar
la fobia a las radiaciones ionizantes de bajo nivel.

Se plantea la necesidad de introducir en los servicios de radio-
diagn6stico programas de control de calidad que mejoren la
calidad del estudio diagnéstico, pero manteniendo las dosis lo
mads bajo posibles.

Materiales y Métodos

El Laboratorio de Fisica Nuclear Aplicada de la UCR ha imple-
mentado la técnica de la dosimetrfa termoluminiscente* como
parte de varios proyectos de cooperacién técnica con el OIEA.
La dosimetria termoluminiscente ha sido utilizada ampliamente
para cuantificar las dosis de radiaci6n en radiologfa diagnéstica
y radioterapia.®®

A través de los proyectos de investigaci6n, el LAFNA ha sido
equipado con una lectora Harshaw 4000 y cristales termolumi-
niscentes de fluoruro de litio (LiF), también de la misma com-
paiifa. Las dimensiones de los cristales son de 3x3x1 mm®. Los
dosfmetros reciben todos los tratamientos térmicos recomen-
dados en la literatura cientffica.*'°

Los cristales fueron empacados en bolsas de polietileno negro
para facilitar su manipulacién e identificacién. Se enviaron al
hospital, donde se colocaron en el centro del campo de radia-
ci6én, sobre la piel del paciente en los estudios radiolégicos ya
antes mencionados. Se registraron los siguientes datos: tipo de
examen, kKilovoltaje, miliamperaje-segunda, combinacién
pelicula/pantalla, mimero de sala, sexo y edad del paciente.

Después de ser irradiados, los cristales se devolvieron al
LAFNA. La lectora Harshaw 4000 calent6 los cristales que
emiten una sefial luminosa convertida a una carga eléctrica (nC)
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y, posteriormente, utilizando las curvas de calibraci6n, la can-
tidad original de radiacién que recibi6 cada cristal fue convertida
en una dosis de entrada a piel. La Figura 1 contiene un diagrama
de lametodologfa empleada.

Resultados

En la Cuadro 1 se muestra el niimero de estudios radiolégicos
analizados para cada procedimiento, con un total de 1348 estu-
dios realizados durante el periodo de recoleccién de datos.

En la Cuadro 2 se presentan las dosis promedio en mGy para cada
estudio, asf como su correspondiente valor de BERT (asumiendo
una dosis efectiva anual de 3 mSv). El concepto del BERT""? se
ilustra en la Figura 2. Las incertidumbres asociadas a cada dosis
promedio podrian disminuirse si aumentamos el nimero de estu-
dios por examen, si la sensibilidad de los cristales se logra dismi-
nuir a grupos mds homogéneos (por ejemplo a+ 2%)%® y si logra-
mos que las técnicas radiograficas para el mismo estudio sean
més uniformes y no dependientes del técnico que toma Ja placa,

La comparacién de los datos nacionales contra los valores orien-
tativos de las Normas Bdsicas del Organismo Internacional de
Energia Atémica® se encuentran en la Cuadro 3. Se ha compa-
rado el valor promedio de la dosis para cada estudio con los
valores orientativos. Se puede observar que 8 de los 10 estudios
mantienen una razén cercana a la unidad, indicando que el pro-
medio de nuestras dosis se mantiene cercano a las recomenda-
ciones del OIEA. Sin embargo, esto no es el caso para los

Cuadro 1
Estudios radiolégicos analizados
(octubre 97-diciembre 98)
Tipo de estudio Numero
Térax ap y pa 391
Térax lat 249
Craneos ap y pa 124
Craneos lat 78
Abdomen, caderas y pelvis 239
Columna dorsal ap 19
Columna dorsal lat 14
Columna lumbar ap 94
Columna lumbar lat 96
Pielogramas 44
TOTAL 1348




Paso I: Irradiacién del cristal

Paso Il: Lectura del cristal

Lectora

calienta el cristal y
éste emite una sefial

Paso III: Calibracién del sistema

Paso I'V: Calculo de dosis

Harshaw 4000 | el

Radiacién
Ionizante

——>

nC

3mmx3 mmx] mm

De la gréfica se
obtiene el drea bajo la
curva que representa
la carga (nC)

1. Realizar curva de
calibracién

2. Lapendiente de la
curva relaciona la
exposicién con el
drea bajo la curva

Dosis (mGy)= (L-Lo) * S(mR/nC) * f(mGy/mR)
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Figura 1. Metodologia empleada
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Cuadro 2
Dosis promedio en mGy para cada estudio y su correspondiente valor BERT

Tipo de examen Dosis promedio (mGy) BERT
Térax ap y pa 2.73+5.51 11 meses
Térax lat 5.27+7.03 1 ano y 9 meses
Créaneos ap y pa 5.45+6.09 1 afio y 10 meses
Craneos lat 3.69 £ 3.47 1 afio
Abdomen, caderas y pelvis 11.29£10.85 3 anos y 9 meses
Columna dorsal ap 12.11 +14.98 4 afnos
Columna dorsal lat 13.54 +10.78 4 anos y 6 meses
Columna lumbar ap 13.72£13.15 4 anos y 6 meses
Columna lumbar lat 35,99 +£21.13 12 afos
Pielogramas 6.50+3.25 2 afos y 2 meses

BACKGROUND EQUIVALENT RADIATION TIME

TIEMPO EQUIVALENTE A RADIACION NATURAL

Una placa de abdomen: 1mSv?

Radiacién natural 1 mSv = 4 meses
=3 mSv de radiacién
por aiio natural!

Una placa de abdomen equivale a

4 meses de radiacion natural

Figura 2. Modo de empleo de la unidad BERT.



Cuadro 3
Comparacion de los datos nacionales contra los valores orientativos
de las Normas Bdsicas del Organismo Internacional de Energia Atémica

Nombre del estudio Valor nacional/ Datos por arriba del valor Porcentaje
valor OIEA recomendado por el OIEA
Abdomen/ cadera /pelvis 11 91 38%
Columna dorsal ap 1.7 12 63%
Columna dorsal lat 0.7 14%
Columna lumbar ap 1.3 36 38%
Columna lumbar lat 1.2 54 56%
Craneo ap/pa 1.1 39%
Créaneo lat 12 32 40%
Pielogramas 07 6 14%
Térax ap/pa 6.8 348 89%
Térax lat 35 216 87%

estudios de t6rax, tanto en las proyecciones anteroposterior y
lateral; los valores promedio son 6.8 y 3.5 veces mayores,
respectivamente, que los recomendados.

También en este cuadro se incluy6 una dltima columna donde se
indica el porcentaje de datos para cada estudio que se encuentra
por arriba de los valores orientativos. Es importante resaltarlo
pues, aunque el valor promedio esté de acuerdo con lo recomen-
dado, se encontré una gran cantidad de datos que estén fuerade
esos valores sugeridos internacionalmente.

Al analizar para cada estudio radiol6gico los factores que se
utilizaron para tomar las placas se encuentran rangos muy
amplios para el kilovoltaje y miliamperaje-segundo utilizados.
Esto se puede deber a varios factores como: composicién
anatémica de cada paciente, sala donde se realiza el estudioy la
técnica radiogréfica utilizada por cada técnico. No existen en las
salas valores recomendados para utilizar en cada estudio
radiol6gico; ademds, cada técnico va desarrollando su propia
técnica con el transcurso del tiempo.

Conclusiones

Este trabajo genera el primer banco de datos nacionales de dosis
recibidas en estudios radiolégicos. En la literatura mundial se
pueden encontrar los valores de dosis suministradas en las
diversas practicas médicas donde se utilizan las radiaciones
ionizantes,"'* pero se desconocfan nuestros valores nacionales.
Los datos presentados en este articulo aparecerdn en la préxima
publicacién del Comité Cientifico de las Naciones Unidas
(UNSCEAR). Los promedios nacionales se encuentran dentro

de los rangos reportados por otros paises,"'*'> a excepci6n de los
estudios de térax que discutiremos m4s adelante.
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Se encontré que un porcentaje considerable de estudios supera
los valores de dosis orientativos sugeridos por organismos
internacionales. Recordando los tres pilares de la filosofia de la
proteccién radiolGgica, donde los estudios médicos estan justi-
ficados y optimizados, la limitacién de la dosis recibida es s6lo
unarecomendacién. No implica esto por ningiin motivo que al
superar estos valores se esté poniendo en riesgo la salud del pa-
ciente. El pensamiento actual detrds de los efectos biol6gicos de
las radiaciones ionizantes de bajo nivel se sustenta en el “modelo
lineal sin umbral™ el cual implica que existen riesgos ailin con
niveles muy bajos. Este modelo est4 siendo seriamente cuestio-
nado por un grupo grande de cientificos mundiales basados en
investigaciones recientes.'® Porlo tanto, no es el objetivo de este
trabajo alarmar al cuerpo médico al conocerque algunas dosis
superan los valores orientativos internacionales. Por el contrario,
el objetivoindirecto es el de fomentar la necesidad de crearen los
servicios de radiodiagnéstico programas de garantia de calidad.

El estudio indica claramente la importancia de la implemen-
taci6n de programas de garantia de la calidad'"*° en radiologfa
diagnéstica. Al encontrarse grandes variaciones en las dosis para
un mismo tipo de examen, variaciones en los factores utilizados al
tomar las placas y dosis que superan los limites recomendados, se
hace necesario poner en préctica un programa que logre:

a) mantener las dosis tan bajas como razonablemente se
puedan,

b) disminuir los costos de operacién del servicio,

¢} controlar el correcto funcionamiento de los equipos
radiolégicos y,

d) obtener radiograffas de excelente calidad diagnéstica.



La unidad cualitativa BERT, es una unidad de fécil enten-
dimiento para que el profesional (médico, tecnélogo, enferme-
ras, etc.) pueda explicar a los pacientes cuanta radiacién recibe
por estudio.

Respecto al motivo de las dosis tan altas encontradas en los
estudios de torax, larazén principal es que los radiolégos estdn
acostumbrados a radiografias de alto contraste utilizando
kilovoltajes bajos alrededor de 80 kVp, combinaci6én pantalla-
pelicula que resalte el contraste y rejillas antidifusoras. Esto estd
en contraposicién de lo recomendado y utilizado en otras partes,
donde el estudio de térax es realizado con radiografias de bajo
contraste utilizando kilovoltajes altos alrededor de 145 kVp,
peliculas de latitud y sustituyedo las rejillas antidifusoras por la
técnica de separar al paciente de la pelicula. Todos estos cambios a
la hora de tomar una placa de térax, producen una reduccién
significativa en la dosis y una mejoria en la visibilidad de la anato-
mia propiaencontradaen el térax. Para poder pasar de un sistema
aotro, deberdn hacerse cambios importantes en los servicios de
radiodiagnéstico que conllevan a una inversi6n econémica,
educacién al técnico y entrenamiento al radi6logo para visvalizar
las estructuras anat6micas en una placa final que no presenta tantos
“negros y blancos” sino més bien un aspecto grisdceo uniforme,

egradaclmientos

Se agradece a la Vicerrectoria de Investigacién de la Universi-
dad de Costa Rica cuyo proyecto 112-96-335 permiti6 realizar
esta investigacién. Asimismo, al Departamento de Radiologia e
Imégenes Médicas del Hospital Calderén Guardia y a los estu-
diantes de la Escuela de Fisica que colaboraron en la recolecci6n
y andlisis de los datos.

Referencias

1. United Nations Scientific Committee on the Effects of Atomic
Radiation (UNSCEAR): Sources and Effects of Low Level
Radiation. New York: United Nations Publications, 1993.

2. Comisién Internacional de Proteccién Radiol6gica (CIPR)
Publicacién No.60 (1990), Recommendations of the Intemational
Commission on Radiological Protection. Nueva York: Pergamon
Press, 1991.

3. Organismo Internacional de Energia Atémica, Normas Bésicas
Internacionales de Seguridad para la Proteccién contra la
Radiaci6n Ionizante y la Seguridad de las Fuentes de Radiaci6n
Coleccién de Seguridad No. 115. Vienna: OIEA, 1997.

4. Oberhofer M, Scharmann A. Applied Thermoluminescence
Dosimetry. Great Britain: Adam Hilger Ltd, 1981.

5. Cameron JR, Suntharalingam N, Kenney GN. Thermoluminescent
Dosimetry. United States of America: The University of Wisconsin
Press, 1968.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

Radiaciones recibidas por los pacientes / Mora

Wochos JF, Fullerton GD, DeWerd LA, Mailed Thermolumines-
cent Dosimeter Determination of Entrance Skin Exposure and
Half-value Layer in Mammography. AmJ Roentgenol 1978; 131:
617-619.

Wochos JF, DeWerd LA, Hilko R, et al. Mailed Thermolumines-
cent Dosimetry Reviews in Radiation Therapy. Med Phys, 1982;
9(6):920-924.

DeWerd LA, Chiu NB, The Determination of Radiation Dose by
Mail for Diagnostic Radiological Examinations with Thermolumi-
nescent Dosemeters. Rad Prot Dosimetry 1993; 47(1/4):509-512.

Horowitz Y. Thermoluminescence and Thermoluminescent
Dosimetry. Vol 1. Florida: CRC Press; 1984.

McKinlay AF. Thermoluminescence Dosimetry Medical Physics
Handbook 5. Great Britain: Hospital Physicists Association, 1981,

Cameron JR. A radiation unit for the public. Physcis and Society
News, 1991; 20:2.

Mora P. La radiacién en la vida cotidiana. Acta Méd Costarric,
1998;41(2): 16-23.

National Council on Radiation Protection and Measurements.
Exposure of the U.S. Population from Diagnostic Medical
Radiology NCRP Report No. 100. United States of America:
National Council on Radiation Protection and Measurements,
1989.

Shrimptonn PC, Wall BF, Hillier MC. Suggested Guidelines Doses
for Medical X Ray Examinations. Radiation Protection Theory
and Practice Proceedings of the 25* Anniversary Symposium of
the Society or Radiological Protection. Great Britain: 1989.

International Atomic Energy Agency. Radiation doses in
diagnostic radiology and methods for dose reduction IAEA-
Tecdoc-796, Vienna: IAEA, 1995.

Simmons JA, Watt DE. Radiation Protection Dosimetry: A Radical
Reappraisal. United States of America: Medical Physics
Publishing, 1999.

Organizaci6n Panamericana de la Salud, Garantfa de la calidad en
radiodiagnéstico. Publicacién Cientifica No. 469, Washington
D.C.: OPS, 1984.

Barber TC, Thomas JM, Radiologic Quality Control Manual.
United States of America: Reston Publishing Company, 1983.

World Health Organization. Quality Assurance in Diagnostic
Radiology. Geneva: WHO, 1982.

Gray JE, Winkler NT, Stears J, Frank ED. Quality Control in
Diagnostic Imaging. Baltimore: University Park Press, 1983.

27



ISSN 0001-6002 /99/41/3/28-33
Acta Médica Costarricense, ©1999 -
Colegio de Médicos y Cirujanos

Alfa-fetoproteina Sérica Materna: Determinacion
de los Valores Medios Normales en Mujeres
Embarazadas Costarricenses

Pilar Salas Chaves!, Sara Rodriguez Aguilar?, Alejandro Villalobos Castro®, Patricia Contreras Carmona®

Justificacién y Objetivo: Este estudio sefiala los valores medios normales de alfa-fetoproteina (AFP) en 124 mujeres
embarazadas costarricenses que acudieron a la consulta pre-natal del Hospital Rafael Angel Calder6n Guardia, entre
las semanas 15 y 20 de gestaci6n, en las cuales se llevaron a cabo 554 determinaciones de alfa-fetoproteina por

duplicado.

Meétodos: Parallevar a cabo las pruebas se utiliz6 un ensayo inmunoradiométrico (IRMA), con el fin de obtener la
curva de valores normales. Los valores de la concentracién de AFP se expresaron como miiltiplos del valor medio,
considerdndose limite normal superior 2.5 miltiplos de la mediana y limite inferior 0.25 miltiplos de la mediana.

Resultados y Conclusién: En el presente estudio los limites de confiabilidad en que se encuentran los valores de la
mediana fueron de 24-57 KU/l mientras que el miltiplo de 2.5 se situ6 entre 60-143 KU/,

Descriptores: alfa-fetoproteina, suero materno, defectos del tubo neural

Introduccién

La alfa-fetoproteina (AFP), glicoproteina de aproximadamente
68000 daltons, est4 presente no s6lo en el suero fetal, sino
también en el liquido amnidtico y en el suero materno durante el
embarazo.!

Es una protefna normal del feto humano, semejante a la
albimina, producida inicialmente por el saco vitelino y més
tarde por el higado fetal.' Alliquido amniético, la alfa-fetopro-
tefna llega por excreci6n urinaria y, por medio de las membranas
fetales, se difunde, apareciendo en el suero de la embarazada

entre la duodécima semana hasta la decimocuarta semana de
gestacioén.! Los niveles contindan aumentando cuando menos
hasta las 30-32 semanas.

En 1972 se informé por primera vez que niveles elevados de
AFP materna estaban asociados con fetos que tenfan anencefalia
y espina bifida.? A partir de esto, en los afios 80 se establecieron
los programas de tamizaje, primero en Gran Bretafia y mds tarde
en los Estados Unidos y otros paises, con el fin de reforzar la
deteccion prenatal de los defectos del tubo neural (DTN). Con-
forme avanzaron los estudios, se encontré que niveles anormales
tanto altos como bajos son predictivos de otras patologfas adi-
cionales, como embarazo molar, aborto retenido, prematuridad,

Abreviaturas: AFP, alfa-fetoproteina, IRMA, ensayo inmunoradiométrico, DTN, defectos del tubo neural.

1. Instituto de Investigaciones en Salud (INISA), Universidad de Costa Rica, Ciudad Universitaria “Rodrigo Facio”./ Centro Internacional de
Investigaci6n y Adiestramiento Médico de la Universidad de Louisiana, [CMRT.
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Correspondencia: Pilar Salas Chaves, Instituto de Investigaciones en Salud (INISA), Universidad de Costa Rica, Ciudad Universitaria Rodrigo

Facio.

28 AMC, setiembre 1999, vol 41 (3)



muerte fetal, sobreestimacién de la edad gestacional y, mis
recientemente, sindrome de Down.? Bajo el nombre de DTN se
agrupan una serie de anomalfas congénitas como anencefalia,
espina bifida, mielomeningocele, algin 4rea expuesta de la
médula espinal y encefalocele. Este tiltimo grupo de defectos
congénitos se halla entre los mas comunes, alcanzando niveles
de incidencia altos en algunas poblaciones.

En Costa Rica, no se hareportado, hasta la fecha, un estudio
especifico sobre los DTN, ni ningiin proyecto de tamizaje de éste.
Barrantes ef al. realizé estudios sobre la mortalidad infantil,
frecuencia y otras variables asociadas a malformaciones congé-
nitas en general, en el periodo de 1970-1977. Encontré una
frecuenciarelativa de mortalidad por anencefalia y espina bifida
de 11.9%.> Enun estudio realizado en ¢l Hospital R. A. Calderén
Guardia, los DTN ocuparon la sétima posicion entre las anomalias
congénitas de mayor frecuenciay la incidencia de espina bifiday
anencefalia fue de .88 por mil nacidos, en los afios 1982y 1983.*

Por otra parte, en un informe del Centro de Registro de Enferme-
dades Congénitas que funciona en el Inciensa, se encontr6 6.1%
de anomalias del sistema nervioso central en un afio (de 1985-
1986), de las cuales, el 66.6% correspondieron a DTN.?

En Costa Rica no se cuenta con la curva de los valores normales
de AFP sérica materna para nudstra poblacidn y los'valores que
se utilizan como referencia son los de otros paises. Debido a que
los valores medios normales son variables entre una poblacién y
otra, se hace necesario definir nuestros valores medios para asi
poder establecer nuestros propios limites de normalidad. Sino
existe una curva de valores medios normales no se puede
analizar ningun resultado aislado de esta prueba, pues no habria
posibilidad de calcular los miiltiplos de la mediana.

El objetivo del estudio fue crear la curva de valores medios
normales de la concentracién de AFP sérica materna para las
embarazadas costarricenses, que corresponden al drea de
atraccién del Hospital Dr. Rafael Angel Calder6n Guardia.

Materiales y Métodos

El presente estudio es un estudio censal, ya que se atendieron
todas aquellas mujeres que cumplieran los requisitos de inclu-
sién por espacio de 4 meses.

La poblacién seleccionada fue las primeras 124 pacientes (casos
nuevos) que acudieron a la Seccién de Ginecoobstetricia del
Hospital Dr. Rafael Angel Calderén Guardia durante los meses
de setiembre de 1995 a enero de 1996 y cumplieran con los
siguientes requisitos: con 12 semanas o menos de embarazo,
raza caucdsica blanca, sin antecedentes médicos ni antecedentes
de consumo de medicamentos.

Al momento de identificar la paciente como apta para ingresar al
estudio, se le solicité consentimiento escrito para las tomas de

Alfa-fetoproteina sérica matemna / Salas et al.

muestras sangufneas. A estas pacientes seleccionadas se les
realiz6 ese mismo dia un ultrasonido obstétrico de base con el fin
de confirmar la edad gestacional y descartar embarazo miiltiple
o aborto retenido asintomatico.

A cada paciente de éstas se le programé 6 tomas de muestras
sangufneas para AFP cada semana, desde la semana 15 hastala
20 de edad gestacional (completas), dando un total de 774
determinaciones. De ese total pudimos realizar inicamente 554
determinaciones que corresponden a un porcentaje de respuesta
del 72%. Dichas muestras se tomaron en el laboratorio Clinico
del Hospital Rafael Angel Calderén Guardia y fueron proce-
sadas por duplicado, en el laboratorio de Radioinmunoensayo
del Inciensa utilizando un ensayo inmunoradiométrico con dos
sitios de unién. Primero se utiliza un anticuerpo monoclonal
inmovilizado por una fase s6lida y un segundo anticuerpo
monoclonal marcado con 1125 (Alpha- 1-fetoprotein immunora-
diometric assay, Immuno-metrics, WHO Collaborating Centre
for Inmunoassay, Hammersmith Hospital, London, U.K.).

El anticuerpo anti AFP en fase sélida y el anticuerpo marcado
anti AFP son incubados con el suero materno por 90 minutos. El
anticuerpo en fase sélida captura la AFP, la cual se une al traza-
dor. El anticuerpo marcado con I1% que no se une es removido
por centrifugacién, seguido por aspiracién. Se determina el
nimero de cuentas por minuto en un contador gamma modelo
12 (Diagnostic Products Corporation). El nimero de cuentas en
el precipitado es proporcional a los niveles de AFP presentes. El
andlisis de los resultados lo realiza el aparato mediante la trans-
formacién logit-log de los datos, el anélisis de los cuatro paré-
metros (unién mdxima, unién no especifica, cuentas totales y

dosis al 50%).

Los pardmetros de control de calidad interna de los ensayos
realizados, tanto de la variabilidad intra- e interensayo de los
sueros control como de la unién méxima y la unién no especi-
fica, mostraron ser adecuados segtin las recomendaciones del
fabricante.'s

El andlisis estadistico de la informaci6n se realizé con el progra-
ma Excel de Microsoft Office 97 y el programa PC/RIA, Versi6n
2 del Organismo Internacional de Energia Atémica.

Resultados

Los niveles de AFP durante la gestacién pueden observarse en la
Figura 1. Lalinea central se ha obtenido uniendo los valores de
la mediana de cada una de las semanas estudiadas. Las lineas
superior e inferior se han obtenido de forma semejante para los
multiplos de la mediana (MM) 2.5 y 0.25, respectivamente.

En el Cuadro 1 se muestran los valores de la mediana al
determinar la AFP sérica entre las semanas 15 y 20, asi como sus
muiltiplos. Los limites de confiabilidad en que se encuentran los
valores de la mediana son de 24-57 KU/I, mientras que el
muiltiplo de 2.5 se sitda entre 60-143 KU/.
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Cuadro 1
Niveles de Alfafetoproteina (AFP) de mujeres embarazadas
con productos sanos, segun semana de gestacion
Costa Rica, 1995-1996

Semana 15 Semana 16 Semana 17 Semana 18 Semana 19 Semana 20

n 108 106 93 91 81 75
Mediana 238 29,8 32,4 425 48,2 57,2
0.25 MM 6,0 74 8,1 10,6 11,6 14,3
2.5 MM 59,6 744 81,0 106,2 115,5 143,1
D. estandar 11,2 13,9 15,0 40,6 19,5 24,4
Valor alto 73,3 89,4 92,8 387,7 120,1 128,4
Valor bajo 7,6 8,4 10,8 14,6 58 8,1

Niveles séricos de Alfatetoproteina (AFP), en mujeres
embarazadas con productos sanos, seglin semana
gestacional Costa Rica, 1995-1996
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Los pardmetros de control de calidad interna se observan en el
Cuadro 2, con valores de unién méxima, unién no especificay
RER de 47.6,0.63 y 7.9 %, respectivamente. Con relacién alos
sueros control, tanto la muestra de concentracién alta como la
baja mostraron valores dentro de los limites de confianza
establecidos por la casa comercial.*

Discusién

En 1973, Brock y Sutcliffe fueron los primeros en advertir la
relacién entre los defectos abiertos del tubo neural y el aumento
en los niveles de AFP en el liquido amniético.® Luego de 1977,
en un estudio colaborativo britdnico, se comprobé la eficacia de
la medicién de los niveles séricos de alfa-fetoproteina y su
relacién con defectos del tubo neural, determindndose que la
medicién de la misma en suero materno constituye un método
muy eficaz para identificar a las mujeres con mayor peligro de
defectos del tubo neural en sus fetos.> Sin embargo, como
prueba de investigacién masiva, la valoracién de la AFP sérica
no revela todos los defectos del tubo neural. Los mejores indices
de descubrimiento de aproximadamente 90% para la espina
bifida abierta se obtienen si la prueba se efectda entre las sema-
nas 16 y 18 de gestacién; las pruebas efectuadas antes de las 15
semanas completas de la gestacién no descubren una proporcién
adecuada de embarazos afectados para tener utilidad.’

Es importante recordar que, si bien la medicién de AFP en liqui-
do amnidtico es una prueba diagnéstica, la AFP sérica materna
es s6lo un medio de deteccién inicial y el incremento de este
pardmetro indica la necesidad de nuevos estudios.'

Como lo muestra el estudio britdnico, los valores absolutos de
las concentraciones de AFP ofrecen importantes variaciones
regionales, de forma tal que los valores de la mediana deben
establecerse en cada regi6n o grupo poblacional.® Adem4s los
valores deben individualizarse en cada paciente, pues no sélo la
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edad gestacional debe tomarse en cuenta para interpretar los
resultados. Por ejemplo, se debe considerar:

1. Pesomaterno: mujeres més pesadas tienen niveles menores
de dicha proteina, quizd como consecuencia del efecto
diluyente de un mayor volumen de sangre.*'°

2. Raza: las mujeres de raza negra tienen niveles mayores que
las blancas, orientales o de origen hispano.’

3. Diabéticas: las mujeres diabéticas normalmente tienen
niveles menores (20%) que las no diabéticas.!

4. Embarazo multiple: los gemelos en promedio producen el
doble de AFP que el feto dnico y mayores niveles de AFP
sérica materna.’

5. Ingestade medicamentos: los niveles de AFP sérica materna
disminuyen en las usuarias de alfa-metildopa y fenotiacinas.

Los valores de la concentracién de AFP se expresan como
multiplos del valor medio, que se obtienen dividiendo cada
resultado de la medicién sérica de AFP entre la media calculada
para la poblacién de una determinada edad gestacional. Se
considera limite normal superior 2.5 miltiplos de la mediana y
limite inferior 0.5 miltiplos de la mediana.™

El limite de 2.5MM es el mds utilizado en la literatura y si lo
aumentamos, disminuiriamos la poblaci6n que requiere futuros
estudios para la deteccién de DTN y también se aumentaria la
poblacién de falsos negativos.

La utilizaci6n del Iimite de normalidad en miiltiplos de la
mediana (MM) en vez de percentiles se debe a que el procedi-
miento presenta un cdlculo més sencillo y mds estable, dado que
la proporcién de gestaciones afectadas con niveles de AFP

Cuadro 2
Parametros de Control de Calidad Interno
IRMA-Alfafetoproteina

Porcentaje Referencia
Unién Maxima (Umax) 476+ 18,9 30 - 50%
Unién no Especifica (UNE) 0,63+0,5 Menor de 5%
Relacion error respuesta (RER) 7.9+4,1 Menor de 10%
Suero Control-A 91,8+£99 80 -110 UKIN
Suero Control-B 92+21 8- 10 UKI1

Nuamero de observaciones = 9
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superiores a un miltiplo dado de mediana es poco probable que
varfe de forma significativa entre centros o en el tiempo.*?

Para llevar a cabo un programa de tamizaje, cada laboratorio
debe establecer sus valores de referencia para AFP sérica
materna entre la semana 15 y 20 de gestacién para su propia
poblacién, la cual debe revisar peri6dicamente y ajustar sus
resultados de acuerdo al peso y raza de la mujer embarazada.

La validez del ensayo inmunoradiométrico se demuestra tanto
con la aceptabilidad de los resultados de los sueros control, as{
como de los valores obtenidos en este estudio, los cuales con-
cuerdan con los rangos de referencia segin las especificaciones
del fabricante,' ya que mujeres normales no embarazadas deben
tener menos de 25 KU/I. En edades gestacionales de 16 a 20
semanas, el mdximo aceptable es de 60-100 KU/I. En nuestro
estudio fue de 60-143 KU/

La AFP no es un marcador diagn6stico ni especifico de los DTN
u otras malformaciones congénitas, ya que su valor debe ser
interpretado junto con los resultados de otros marcadores
bioquimicos, ultrasonido y amniocentesis, con el fin de opti-
mizar el diagnéstico prenatal, disminuyendo as{ las posibili-
dades de falsos positivos y negativos. '

Las pruebas de tamizaje de AFP materna deben formar parte del
cuidado obstétrico de rutina, pero la decisi6n de efectuar esta
determinacién deberd ser voluntaria, ya que a partir del resultado
que se obtenga, se deber4 continuar con estudios adicionales
para el mejor manejo del embarazo y el parto. Ademds, muchas
parejas por razones éticas o religiosas no quieren ser confron-
tadas con el dilema que implica un resultado de AFP anormal.?
Aproximadamente, el 4% de los embarazos mostrarédn eleva-
ciones anormales de AFP sérica, por lo que deberd realizarse un
examen de ultrasonido de nivel II. Si este examen no explica la
causa de AFP sérica elevada, se deber4 realizar una amnio-
centesis para determinarla en el liquido amni6tico y hacerle un
cariotipo.

Las ventajas del tamizaje prenatal son:

1. enelcasode que no haya impedimento legal, el embarazo se
puede interrumpir, especialmente en el supuesto de defecto
grave o fatal (anencefalia, trisomf{as, etc.),

2. el manejo del embarazo, del parto y del recién nacido se
puede variar para ajustarse a los nuevos requerimientos, de
manera de minimizar el dafio ocasionado por el defecto
(parto por cesdrea para evitar el dafio medular en la espina
bifida y cirugfa neonatal),

3. el diagnéstico precoz brinda tiempo suficiente antes del
parto para prepararse de la manera m4s adecuada a recibir a
un nifio afectado y asf minimizar el impacto y el rechazo al
momento del parto,
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Abstract

The present study focuses on the normal mean values of AFP in
124 Costa Rican pregnant women. In these women, 554
determinations were done between the 15th and 20th week of
gestation. For this purpose, an [RMA test was used and normal
values were established. The concentration values of AFP were
expressed as multiples of the median, considering a value of 2.5
MM as the normal superior limit and of 0.25 as the inferior limit.
The confidence limits of the median were 24-57 KU/I and the
2.5MM value was located between 60-143 KU/,
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Fusion Cervical Anterior por Mielorradiculopatia:
Resultados a Mediano Plazo

José Pérez Berrios!, Gerardo Ortega Campos?

Objetivo: La cirugfa cervical por via anterior es un procedimiento neuroquirtirgico que se realiza frecuentemente en
laactualidad. En el Hospital San Juan de Dios no contamos con estadisticas recientes, por lo cual nos hemos propuesto
realizar un estudio retrospectivo sobre los resultados de la fusién cervical anterior en pacientes con mielorradiculopatia.

Métodos: Se realizé un estudio retrospectivo de 28 pacientes, los cuales fueron sometidos a fusién cervical anterior por
mielopatia, radiculopatia o ambos. Se les dio seguimiento durante un afio por medio de la revisién de las notas de
consulta externa en los expedientes clinicos.

Resultados: La muestra analizada incluy6 dieciocho hombres y diez mujeres. La edad media fue de 44 afios. Se realizé
un total de cuarenta procedimientos; en 16 ocasiones, un solo nivel y en 12, dos niveles. El nivel C6-7 estuvo
involucrado en 19 pacientes; el nivel C5-6en 16.

Conclusiones: Se observé mejoria clinica a un afio de la cirugia en el 75% de los pacientes. Se document6 morbilidad
asociada al procedimiento en dos pacientes, sin mortalidad. Ninguno de los pacientes empeoré durante el periodo de
seguimiento.

Descriptores: cirugia cervical anterior, mielorradiculopatia, mielopatia cervical espondilética, disco cervical
herniado, radiculopatia cervical.

Introduccién

En la columna cervical hay varios tipos de lesiones discales o
degenerativas que pueden producir el cuadro clinico corres-
pondiente a una compresion radicular, espinal, o ambas.’ La
mielopatfa cervical espondilética es 1a patologia més frecuente
que afecta a la poblacién mayor de 55 afios,’ presentdndose hasta
en un 20 a 25%, e incrementdndose a un 70-85% después de los
65 afios.” Sin embargo, ésto parece ser un proceso degenerativo
progresivo que se inicia y da problemas a edades mas tempranas.
También se presentan otras patologias discales de naturaleza
aguda como la hernia de disco suave, que produce el cuadro
clinico de radiculopatia. Aunque son pocos, relativamente, los

pacientes con evidencia radiclégica de espondilosis que
desarrollan sintomas, ésta continda siendo la causa mds comiin
de paraparesia espdstica adquirida luego de los 50 afios.’

La fisiopatologia y la etiologia de la espondilosis cervical han
sido ampliamente investigadas por varios autores y se acepta
actualmente que es la combinacién de factores compresivos,
anatémicos, dindmicos y vasculares la responsable de este
cuadro clinico.** La historia natural de esta patologia es variable
y, a veces, impredecible. Ya se han estudiado y se han recono-
cido en estudios previos factores de riesgo potenciales que pue-
den influir en el prondstico de estos pacientes a corto plazo, entre
los que se encuentran la edad, duracién de los sintomas, datos

Abreviaturas: AINES, Antiinflamatorios no esteroideos; mieloTAC, tomografia axial computadorizada de columna vertebral con medio de
contraste intratecal; TAC, tomografia axial computadorizada; RMN, resonancia magnética nuclear.
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radiolégicos de estenosis, nimero de niveles comprometidos y
hallazgos en imdgenes de resonancia magnética.**’ Se ha
demostrado que el factor més relacionado con el resultado
postoperatorio es el tiempo de evoluci6n de los sintomas.

Se han descrito y utilizado varias técnicas quirtrgicas para el
tratamiento de la patologia degenerativa cervical. A partir de
1955, Robinson y Smith,® en publicaciones consideradas actual-
mente cldsicas, popularizaron el abordaje anterior de la columna
cervical para la estabilizacién del segmento lesionado por medio
de un autoinjerto 6seo, tomado de la cresta ilfaca, en forma de
herradura. Cloward,’ tres afios después, reporta su técnica para la
excisién anterior del disco y remoci6n de las estructuras com-
presivas usando para la fusién un autoinjerto de forma cilindrica.
Desde entonces, la cirugfa intercorporal cervical por via anterior
se ha colocado como la favorita y ha sido adoptada y progre-
sivamente modificada por numerosos autores de diferentes
centros.'®!?

El presente estudio reporta los resultados a mediano plazo de
una muestra de la poblacién de pacientes sometidos a fusién
cervical anterior durante el periodo comprendido entre
setiembre de 1989 y noviembre de 1995.

Materiales y Métodos

Se tomé una muestra de 28 pacientes de la poblacién sometida a
fusién cervical anterior, por el Servicio de Neurocirugia de Hos-
pital San Juan de Dios, en el periodo comprendido entre
setiembre de 1989 y noviembre de 1995, correspondientes a los
expedientes clinicos localizados en ese momento en el Departa-
mento de Archivo. Se encontrd cierta limitacién al momento de
seguir la evoluci6n postoperatoria a mediano plazo debido a que
algunos casos no llenaban adecuadamente los requisitos del
protocolo de seguimiento por falta de datos o ausenciaen las
citas de control de consulta externa. Por lo cual s6lo se docu-
mentaron adecuadamente 20 pacientes.

Llevamos a cabo un estudio retrospectivo de las notas en los ex-
pedientes clinicos de los pacientes tomando en cuenta el tiempo
de evolucién de los sintomas, asi como sus manifestaciones
clinicas y su frecuencia. Asfmismo, se procedi6 a clasificar a
todos los pacientes con la escala de Nurick'® para determinar la
severidad y el grado de compromiso funcional (Cuadro 1).

Se tomaron en cuenta los estudios radiol6gicos realizados en
cada caso en particular en el Servicio de Rayos X de nuestro
hospital, consistentes en proyecciones anteroposterior, lateral y
oblicuas de columna cervical, asi como, estudios de mielografia,
tomografia axial computarizada (TAC) y mieloTAC de la
columna cervical con su reporte radiolégico respectivo. Tam-
bién se incluyen aquf los estudios de imédgenes de resonancia
magnética (RMN), realizados luego del establecimiento de con-
venios de la institucién con los centros respectivos, para llegar al
diagnéstico de la patologia y de la necesidad de cirugia.
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Cuadro 1
Escala de Nurick para espondilosis cervical

Grados Criterios

Grado 0 Signos o sintomas de compresién radicular sin
evidencia de mielopatia.

Grado 1 Signos de mielopatia sin compromiso de la marcha.

Grado 2 Leve dificultad para la marcha. No interfiere con
trabajo de tiempo completo.

Grado 3 Dificultad para la marcha que impide desarrollar un
trabajo de tiempo completo o la capacidad de realizar
trabajos cotidianos.

No requiere ayuda para caminar.

Grado 4 Capacidad de marcha solo con ayuda de ofra per-
sona o con andadera.

Grado 5 Paciente relegado a una silla de ruedas o encamado.

El abordaje quirdrgico se realizé a través de una incisién cervical
transversa siguiendo los pliegues del cuello, por tener mejor
resultado cosmético. En caso de necesidad de fusionar mds de
dos niveles se us6 una incisién oblicua a lo largo del borde an-
terior del esternocleidomastoideo. Luego de realizar una
diseccién anatémica roma a través de los planos musculares del
cuello, se colocaba una aguja localizadora en el espacio intercor-
poral lesionado, confirmédndose por medio de fluoroscopia o de
una radiografia cervical lateral simple intraoperatoria. Luego de
la remocién del disco, en todos los casos se us6 autoinjerto
tomado de cresta ilfaca, variando el mismo segiin la técnica y el
instrumental quinirgico usado, de forma de herradura en el tipo
Robinson-Smith a cilindrico en el Cloward.

Todos los pacientes fueron inmovilizados a partir del postope-
ratorio inmediato y por un perfodo de 8 a 12 semanas con un
collar cervical tipo Philadelphia, con control radiolégico de la
columna cervical en proyeccion lateral en las primeras 48 horas
postoperatorias y al primero, segundo, tercero, y sexto mes en las
citas en Consulta Externa. Por medio de larevisién de las notas en
los expedientes clinicos se document6 la evolucién en el posto-
peratorio inmediato, al mes y en el transcurso del primer afio.

Resultados

La totalidad de los pacientes fue sometida a fusién intercorporal
cervical anterior. En cuatro de ellos se us6 la técnica de Cloward
y en el resto, la descrita por Smith y Robinson.

Las manifestaciones clinicas se resumen en el Cuadro 2. El dolor
cervical fue el sintoma mds frecuente en 25 pacientes, seguido

por debilidad y adormecimiento de los miembros superiores.

35



Cuadro 2
Sintomas presentes en pacientes con
mielorradiculopatia sometidos a
fusién cervical anterior

Sintomas Numero Pacientes
Dolor cervical 25
Dolor en miembros superiores 19
Debilidad en miembros superiores 14
Adormecimiento de miembros superiores 12
Parestesias 9
Trauma asociado 7
Trastornos de la marcha/ Espasticidad 5
Debilidad de miembros inferiores 3
Dolor de miembros inferiores 2
Adormecimiento de miembros inferiores 2
Atrofias 2
Fasciculaciones 2
1

Incontinencia urinaria

Los métodos de diagn6stico radiolégicos usados fueron: la
mielografia en un total de 15 pacientes, las imdgenes de RMN,
en 11 pacientes, la TAC, en 7 pacientes y la mieloTAC, en 6
pacientes.

Encontramos cuatro pacientes operados mayores de 50 afios, de
los cuales se pudo completar el seguimiento a un afio en tres de
ellos; catorce pacientes con edad entre 40-50 afios, logrdndose el
seguimiento en once y 10 pacientes entre los 30-40 afios, de los
cuales se siguieron seis para un total de 20 pacientes.

Se efectu6 un total de 40 procedimientos, los cuales se detallan
en el Cuadro 3. A 16 pacientes se les fusion6 solo un nivel,
siendo el mds frecuente C6-7, en 10 casos. Doce pacientes
fueron sometidos a fusién de dos niveles, siendo en 8 pacientes
los niveles C5-6/C6-7. En total el espacio C6-7 se vi6 envuelto
en el procedimiento quirtrgico en 19 ocasiones, seguido por el
espacio C5-6 en 16 ocasiones.

Con respecto a la duraci6n en la evolucién de los sintomas y 1a
mejoria clfnica obtenida luego del primer afio de la cirugia, en
ocho pacientes, que tenfan menos de un afio, se logré docu-
mentar mejoria en 5/7 de ellos; de quince pacientes, que tenfan
una evoluci6n entre 1 y 3 afios, 5/10 pacientes mejoraron. Un
total de 5 pacientes habfan presentado s{intomas por méds de 3
afios; en el primer afio mejoraron tres pacientes, por 1o menos en
un grado de la escala de Nurick, dos de los cuales estaban catalo-
gados al momento de la cirugfa con un grado 2 y el otro con un

grado 3.

Las complicaciones encontradas fueron: disfagia leve en el
postoperatorio inmediato, en dos pacientes operados en el nivel
C5-6 y C6-7, respectivamente, reabsorcién del injerto en un
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Cuadro 3
NUmero de niveles fusionados y su relacién
con el pronédstico

NiGmero de niveles Mejor
1 nivel 16 pacientes
C3-4 1vez B
C4-5 1vez .
C5-6 5 veces 2de4d
C6-7 9 veces S5de8
2 niveles 12 pacientes
C4-5/5-6 3 veces 1det
C5-6/6-7 8 veces 4deb
C6-7/C7-T1 1 vez

paciente, a los cuatro meses de la cirugia en el nivel C6-7. En
este paciente se logr6 una adecuada pseudoartrosis y se mantuvo
asintomdtico al afio de seguimiento. En los demés pacientes
seguidos, las radiografias laterales cervicales simples mostraban
una adecuada fusién a los 6 meses del procedimiento.

Discusién

Mis de la mitad de los pacientes estudiados llegaron a la cirugia
luego de un periodo sintomdtico de 1 a 3 afios de duracién. Esto
puede deberse tanto a la falta de consulta por parte del paciente,
como también a una referencia tardfa al especialista y las demo-
ras a causa de trdmites administrativos y problemas de satura-
cién en los hospitales.

Estd ampliamente demostrado en reportes previos realizados*®
que la edad, el sexo y la naturaleza de los sintomas no tienen
influencia importante en el pronéstico y que el tnico factor que
determina en cierto grado el pronéstico a corto y mediano plazo
de los pacientes fusionados por via anterior es la duracién de los
sintomas antes de ser operados.

Con respecto a laconducta conservadora en este tipo de pato-
logia, hay estudios que han demostrado mejoria en un alto
porcentaje de pacientes con radiculopatfa cervical sin necesidad
de cirugia.*!! Gore et al' reportan que un 79% de los pacientes
mejoran y Less y Turner" reportan que s6lo un 25% de los pa-
cientes tienen sintomas persistentes y que el 45% de los mismos
tienen s6lo un episodio de dolor. En el presente estudio tomamos
encuenta pacientes que fueron sometidos a cirugia, de los cuales
algunos recibieron tratamiento medicamentoso con antiinflama-
torios no esteroideos (AINES) o infiltracion local con esteroides,
pero sin aparente beneficio, excepto el obtenido con el reposo.



La raiz mds afectada fue C7, lo que ya ha sido descrito en la
literatura y comprobado por estudios clinicos y estadisticos.®

Con respecto a la técnica quinirgica, en nuestro servicio se ha
preferido la via anterior sobre la posterior para el manejo de ésta
patologia por diversas razones. También sobre este aspecto se
han hecho miiltiples estudios comparativos, encontrdndose
resultados satisfactorios con ambos abordajes.*®" En la actua-
lidad, la tendencia es hacer el abordaje por la via mds indicada,
tomando en cuenta el caso especifico.

En el presente estudio, poco mds de la mitad de los pacientes
fueron sometidos a fusién de un solo nivel y el resto a dos nive-
les. Se hareportado en la literatura resultados inversamente
proporcionales al nimero de niveles fusionados.*!! Otros
estudios reportan que la fusién en sf no es tan importante como
una adecuada descompresién,*®*'2 incluso Bertalanffy y Eggert"!
promueven solo disectomia, sin fusin, para el tratamiento de la
patologia discal cervical.

Una clara ventaja de este procedimiento es la baja morbilidad
asociada, atin cuando las posibles complicaciones transopera-
torias que se han descrito podrfan ser graves,'* documentdndose
solamente la presencia de una leve disfagia transitoria en los
primeros dfas siguientes de la cirugfa. Est4 claramente estable-
cido que el uso de una técnica’'adecuada, en un paciente que
cuenta con una evaluacién preoperatoria completa y un diagnés-
tico preciso, es la mejor forma de prevenir la posibilidad de
complicaciones.

El surgimiento de las imigenes de resonancia magnética desde
la década pasada y la mayor accesibilidad de la tomografia axial
computarizada ha venido a revolucionar los métodos de diag-
néstico radioldgicos. Como se observa en el presente estudio, la
mielografia cervical se usé en casi todas las ocasiones asociado
al TAC como una forma de aumentar la sensibilidad del estudio.
La resonancia magnética fue hecha la totalidad de las veces tanto
como método diagnéstico de eleccién, como un medio para
complementar la evaluacién preoperatoria cuando la mie-
lografia, TAC o mieloTAC no arrojaban datos concluyentes en
un paciente con cuadro clinico sugestivo de patologia cervical
discal.

Wilson et al reportan que la RMN identificé una lesién quirtr-
gicaen el 92% de los casos. Con la apertura en nuestro pais de
dos centros de resonancia magnética hay una mayor frecuencia
en su uso en los casos mds recientes, siendo en la actualidad
préicticamente el método diagnéstico de eleccion en patologia de
columna vertebral cervical.

En resumen, la fusién intercorporal cervical por via anterior,
independientemente de la técnica quirirgica utilizada, ha
demostrado que tiene buenos resultados a corto y mediano plazo
(75%), tomando como pardmetro clinico la escala de Nurick en
pacientes con mielorradiculopatia cervical debido a varias enti-
dades patolégicas en el Servicio de Neurocirugia del Hospital

Fusion cervical anterior por mielorradiculopatia / Pérez y Ortega

San Juan de Dios. Ademds presenta una baja y muy leve
morbilidad (7%) y ausencia de mortalidad, tomando en cuenta
edad y antecedentes personales de cada paciente.

Abstract

Aim: Anterior cervical surgery is frecuently performed in
neurosurgery today. In the Hospital San Juan de Dios there are
no recent statistics regarding this pathology. Our aim was to
perform a retrospective study of anterior cervical fusion surgery
and its results in cases of myelorradiculopathy.

Methods: Twenty-eight patients submitted to with elective
Anterior Cervical fusion for cervical herniated disc, disclaimed
myelopathy, radiculopathy or both, were studied retrospectively.
Follow-up for one year was done.

Results: Of the 28 patients studied, eighteen were males and ten
females, with an average age of 44 years. Forty surgical
procedures were performed. In 16 patients one level was fused,
in 12 patients, two levels. Level C6-7 was involved in 19
patients, level C5-6, in 16.

Conclusions: Good recovery and improved performance was
observed at one year follow-up in 75% of patients. Morbility
was described associated with the procedure in two cases. None
of the patients got worse during the follow-up period. No
mortality was found.
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Caso Clinico

Cyclospora cayetanensis: Revision e Informe del
Primer Caso Humano en Costa Rica

Misael Chinchilla Carmona,' Olga M. Guerrero Bermiidez,' Liliana Reyes Lizano' y Alfredo Castro Castillo'

Resumen: La Cyclospora cayetanensis es uno de los tantos pardsitos que se estdn adaptando rdpidamente al hombre
y que en conjunto con las especies de la criptosporidiosis y de la microsporidiosis, hoy se encuentran afectando a
individuos tanto inmunosupresos como inmunocompetentes. El sida parece ser en todos estos casos el elemento comtin
de inicio de la parasitosis humana con estos organismos, presentes usualmente en animales de una escala zoolégica
lejana. Luego de romper las barreras, estos organismos se adaptan al ser humano inmunolégicamente normal. La
ciclosporosis es conocida en el mundo entero pero en Costa Rica no habfa sido reportada hasta ahora. Este trabajo
informa del primer caso humano en Costa Rica y como corolario se presenta una revisién de la parasitosis con el
propésito de ayudar a profesionales interesados en el drea de la salud a conocer, diagnosticar y combatir mejor.

Descriptores: Ciclosporidiosis, Cyclospora, Revisién, Coccidia

Introduccién

El primer caso de ciclosporosis reportado en Costa Rica fue
encontrado en una nifia de 5 afios de origen nicaragiiense, que
actualmente reside en Desamparados, quien se present6 al
hospital para un estudio de tipo ambulatorio. Como parte del
andlisis rutinario, se le hizo un examen coproparasitoscépico.
Las heces de la paciente fueron examinadas al fresco encontrén-
dose los ooquistes inmaduros tipicos de Cyclospora cayeta-
nensis (Figura 1). Estos ooquistes inmaduros fueron tefiidos por
la técnica de Ziehl-Nielsen modificado, lo que sirvié para
confirmar definitivamente el diagnéstico (Figura 2). La esporu-
lacién de los ooquistes se llevé a cabo en dicromato de potasio
al 2,5% a los 7 dias, tal y como ha sido informado previamente.'

A raiz de este hallazgo, es conveniente hacer una revisién de esta
parasitosis, a fin de que los profesionales en el 4rea de la salud
empiecen a tomarla en cuenta dentro de sus esquemas de
estudio.

Ya desde 1985, Ortega et al' habian encontrado unos quistes de
8a 10 W (“spherical like-organisms”) en las heces de un peruano
de 65 afios. Este hecho se repitié 2 afios después con dos nuevos
pacientes. En esta ocasidn, estos autores no le dieron un nombre

determinado, aunque si notaron que era diferente a las especies
de Cryptosporidium, parasito que estaban estudiando en Pert.

En 1991, Shlim e al? encuentran organismos similares a los
indicados anteriormente, pero consideran que se trata de algtin
tipo de cianobacteria, a pesar de que en la descripci6n de dichos
organismos sefialan algunas caracteristicas que se presentan en
los coccidios. Es en dos publicaciones de 1923y 1931 que yase
identifica el organismo como Cyclospora y ademids se deno-
mina la especie como C. cayetanensis. Este nombre nace del
hecho de que los primeros casos fueron estudiados en la Univer-
sidad Peruana Cayetano, Heredia, Lima, Perii. Luego se relacio-
na esta parasitosis con individuos afectados por el sida.*

De acuerdo con la nueva clasificacién de Cavalier-Smith,’ este
organismo pertenece a la familia Eimeriidae, orden Eimeriida,
clase Eucoccidea, superclase Coccidia, infra-phylum Sporozoa,
phylum Apicomplexa

El nombre de Cyclospora era conocido hace bastante tiempo
para incluir a todos aquellos coccidios cuyo ooquiste maduro
tiene dos esporoquistes, con dos esporozoitos cada uno.f
Existen especies de este género en reptiles, miridpodos, topos y
roedores. Los ooquistes son descritos como muy similares a los

1 Centro de Investigaci6n en Enfermedades Tropicales (CIET), Departamento de Parasitologia, Facultad de Microbiologfa, Universidad de Costa

Rica.
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Figura 1. Ooquistes de C. cayetanensis inmaduros a fresco (a, b)

a) 4mm=10u
b) 16 mm = 10p

.

Fiura 2. Ooquistes de C. cayorannsis inaduros a fresco
a) 9mm=10u

de Cryptosporidium por su forma aparente a fresco, pero su
tamafioesde 8 a 10 "7

En las heces frescas, el ooquiste de Cryptosporidium se observa
como una estructura de membrana poco definida y con un punto
refringente, probablemente el cuerpo residual, producto de la
esporulaci6n, pues al salir en las heces generalmente yatiene los
4 esporozoitos formados.*

Por el contrario, la membrana del ooquiste de Cyclospora es
bien definida y no refréctil e, internamente, se observa en los
ooquistes inmaduros (Figura 1) un citoplasma bastante granular
con unos 6-9 gl6bulos refréctiles.*!° En los quistes maduros, se
pueden visualizar a fresco 2 esporoquistes, en los cuales es
relativamente dificil ver los esporozoitos (Figura 2). En tincio-
nes tipo dcido-alcohol resistente modificadas, estos ooquistes
presentan un citoplasma de color rosado a rojo oscuro, pudién-
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dose observar los dos esporozoitos por esporoquiste, lo cual es
caracteristico en este género.

Al'microscopio electrénico, el ooquiste presenta una membrana
externa de 63 nm y una interna de 50 nm de grueso. Interna-
mente, presenta granulos oscuros y claros similares a los de las
cianobacterias. Los esporozoitos del ooquiste maduro presentan
una pared de 62 nmde grueso, ademds de la membrana nuclear
y los micronemas caracteristicos de los coccidios. !

La esporulaci6én completa de estos ooquistes en dicromato de
potasio al 2.5% se llevaacabo entre 7 a 13 dias' y el desenquis-
tamiento total ocurre en 40 minutos a 37°C, dando €Sporozoitos
de 1.2 por 9 p de tamaiio.'

Ya han sido descritos otros estadios del ciclo evolutivo de este
pardsito. En efecto, se ha encontrado un esquizonte de tipo I con
8 a 12 merozoitos, que miden 0,5 a 3-4um. El tipo I presenta 4
merozoitos, cada uno de 0.7 - 0.8 x 12-15um de tamafio. Estas
formas, asi como los gametocitos también encontrados, presen-
tan la morfologia tipica de los otros coccidios conocidos'" y
constituyen parte del ciclo propuesto recientemente por Ortega
etal.? Estudios al microscopio electrénico habjan mencionado
los diferentes estados evolutivos de este pardsito, que parece ser
no s6lo monoxeno (sélo del hombre) sino muy estenoxeno.?

El estado evolutivo infectante de este pardsito es el ooquiste
maduro, el cual puede ser adquirido por medio del consumo de
aguas y alimentos, especialmente verduras y frutas.*'*'* Se ha
asociado la ingesta de fresas y frambuesas con las infecciones
con C. Cayetanensis." Se mencionan como posibles sistemas
de trasmisién la ingesti6n de carne mal cocinada, de leche no
pasteurizada'® y hasta por medio de un hospedero interme-
diario." Sin embargo, parece ser la ingestion de aguas contami-
nadas el sistema de trasmisi6n mds importante.'”



Infecciones por Cyclospora han sido informadas en el sureste de
Asia, Nueva Guinea, Indonesia, India, Pakistdn, Nepal, varias
zonas de Africa, Reino Unido, el Caribe, EEUU, América
Central y Sur América.'®'*!'"'* En Centroamérica, ha sido
encontrado en Guatemala' y en Honduras.*

En cuanto a la prevalencia de esta parasitosis, se conocen estu-
dios en Nepal en que se informa de un 6% de positividad en los
casos de individuos con diarrea.’

En Estados Unidos se conoce el reporte de dos brotes: uno en
Chicago, donde se encontraron simultdneamente varios casos
entre individuos con diarrea'’ y otro importante que afecté
varios estados de EEUU.* Esta parasitosis ha sido asociada con
individuos VIH positivos, en los cuales se ha encontrado hasta
un 11% de positividad; sin embargo, la gran mayoria de los
casos se presenta en individuos inmunocompetentes.

Las lesiones intestinales parecen estar situadas fundamental-
mente en el duodeno y yeyuno, de donde no sélo se han obtenido
por aspirado formas de Cyclospora, sino que en las biopsias
provenientes de esas partes del intestino se han observado varias
anormalidades.®*' La sintomatologia reportada incluye diarrea
acuosa, que puede durar de 9 a 43 dfas en inmunocompetentes y
varios meses en inmunosuprimidos, calambres abdominales,
anorexia y, en algunos casos fiebre (alrededor del 25%). Se
informa también de dolor abdominal, fatiga, pérdida de peso,
dolor muscular, nailiseas y se conoce de casos totalmente
asintomaticos, %517

Los coquistes de C. cayetanensis pueden observarse en las heces
al microscopio de luz. Ademds, técnicas de concentracion como
el éter-formol y el método de Sheather usando aziicar, son muy
convenientes para establecer un mejor diagnéstico. Técnicas de

Cycclospora cayetanensis / Chinchilla er al.

tincién como la de Ziehl-Nielsen modificada y la de Kinyoun
dan muy buenos resultados en el diagnéstico de los ooquistes.*'*

Los ooquistes inmaduros que aparecen en las heces pueden
esporular ficilmente colocdndolos en dicromato de potasio al
2.5%. Esto es importante para hacer la diferenciacién definitiva
entre Cyclosporay las especies de Cryptosporidium.!

Se adjunta un cuadro comparativo (Cuadro 1) para diferenciar
estos dos organismos y la Isospora belli, otro coccidio intestinal
humano.

Como parte del tratamiento, es importante un programa de
hidrataci6n usual en los procesos diarreicos. Se ha encontrado
algin efecto importante contra el parésito del cotrimoxazole,
administrado por 7 dias,'® asi como una combinacién de trime-
toprim-sulfametaxazole."

Las medidas preventivas recomendadas son el no ingerir agua

no potable, ni hortalizas y frutas que se ingieren crudas, sin antes
lavarlas adecuadamente.'

Abstract

Oocysts of the parasite Cyclospora cayetanensis were found in
a fecal sample of a five-year old child in Desamparados, San
Jose, Costa Rica, which represents the first human case of
ciclosporosis reported in this country. Areview of the biology,
epidemiology and other aspects is presented.
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Cuadro 1
Morfologia comparativa de los ooquistes de Cyclospora cayetanensis, Isospora
belliy Cryptosporidium sp. sp. (Modificado de Chiodini, 1994)

Caracteristica C. cayetanensis l. belli Cryptosporidium sp
Tamafio (um) 8-10 20-33 X 10-19 4-6
Apariencia a fresco Esférico, refractil, verdoso, Oval. No esporulado Refractil con una
no esporogq. generalmente. vacuola central.
Ooquiste maduro 2 esporog.ovales con 2 esporoq.esféricos Esféricos o algo ovoides.
2 esporoq. cada uno 4 esporoz. cada uno No esporoq.
4 esporoz.
Apariencia en Ziehl- Rojizo variable Esporoblasto rojo Tincién rojiza variable.
Nielsen modificado Algunos no se tifien intenso. Membrana Similar a eritrocitos

quistica delimitada
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por enviarnos las muestras correspondientes para su estudio en
este laboratorio. Este trabajo fue realizado en parte con el
soporte econémico de la Vicerrectoria de Investigacién de la
Universidad de Costa Rica, Proyecto # 803-97-264.
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Costa Rica en el Exterior

Niveles del receptor soluble de interleukina-2 y neoplasia cervical: resultado de un estudio poblacional

con grupo control en Costa Rica.
Ung A, Kramer TR, Schiffman M, Herrero R, Bratti MC, Burk RD, Swanson CA, Sherman ME, Hutchinson ML, Alfaro M, Morales
], Balmaceda [, Hildesheim A. Cancer Epidemiol Biomarker Prev 1999; 8(3):249-53.

Se ha postulado que la progresién de la infeccidn del virus del papiloma humano (HPV) a carcinoma del cérvix en algunas mujeres se
debe a un ambiente permisivo del huésped, a saber, una respuesta inmune inapropiada. En un estudio previo (Hildesheim et al, Cancer
Epidemiol Biomarker Prev 1997;6:807-13) se demostr6 una correlacién entre los niveles del receptor soluble de interleukina-2 (sIL-
2R), un activador general de la respuesta inmune, con grados progresivamente més altos de neoplasia cervical. El objetivo de este
estudio prospectivo es confirmar este hallazgo por medio de un estudio de una submuestra de casos y controles de 478 mujeres de una
cohorte de 10000 mujeres en Costa Rica. Se seleccionaron para el estudio todas las mujeres que presentaran: a) lesiones escamosas
intraepiteliales de bajo grado (LEIBG)(n=191), b) lesiones escamosas intraepiteliales de alto grado (LEIAG)(n=130) o ¢) carcinoma
cervical (n=37). Los sujetos controles fueron 120 mujeres con citologias cervicales normales, sin evidencia de infeccién por HPV, por
muestreo al azar dentro de la poblacién-estudio. Se llevaron a cabo los siguientes métodos: 1) las mujeres estudiadas contestaron un
cuestionario para la documentacion la presencia de factores de riesgo del cdncer del cérvix, 2) todas fueron sometidas a un examen
pélvico donde se tomé una muestra de células cervicales para estudio por PCR (reaccién en cadena de polimerasa) del ADN del HPV,
3) se tomaron muestras sanguineas para el estudio de niveles plasmdticos del sIL-2R por ELISA. Los estudios serolégicos
demostraron que los niveles de sIL-2R aumentan con laedad. En el grupo control, el 44.3% de las mujeres mayores de 50 afios tenian
niveles elevados del sIL-2R (>735 U/ml), comparado con un 15.8% en las mujeres menores de 30 afios (p=0.008). Al comparar el
grupo de mujeres con LEIBG con el grupo control, las mujeres en el percentilo 25 superior de distribucién del sIL-2R tenian un riesgo
relativo (odds ratio:OR) ajustado por edad de 2.1 (95% de intervalo de confianza (CI), 1.1-4.1). Al comparar cada grado mayor de
neoplasia con su precurso, se encontrd que las mujeres con LEIBG tenfan niveles de sIL-2R mayores que los controles (OR del
percentilo 25 superior de sIL-2R de 2.3; 95% CI,1.1-5.2). Las mujeres con LEIAG presentaron niveles semejantes (OR del percentilo
25 superior de sIL-2R del.1; 95% CI, 0.5-2.4). Las mujeres con cdncer presentaron niveles mayores que las portadoras de LEIAG
(OR para el percentilo 25 superior de sIL-2R de 1.8; 95% CI, 0.5-7.1). Estos datos sugieren que en las mujeres estudiadas, los niveles
del sIL-2R probablemente se eleven en respuesta a eventos de infecci6n e invasion tumoral, pero que estos niveles no son predictivos
del progreso de la enfermedad entre el grupo de mujeres con LEIBG.

Desempeiio de un sistema de tamizaje semi-automatizado de citologia cervical por Papanicolaou:
resultado de un estudio poblacional efectuado en Guanacaste, Costa Rica.

Sherman ME,Schiffman M, Herrero R, Kelly D, Bratti C, Mango LJ, Alfaro M, Hutchinson ML, Mena F, Hildesheim A, Morales J,
Greenberg MD, Balmaceda I, Lorincz AT. Cancer 1998;84:273-80.

Marco teérico: Aparatos automatizados para citologfa tienen utilidad en aplicaciones de control de calidad, pero su efectividad en
tamizaje primario no se conoce.

Métodos: Las citologias de deteccion de 7323 mujeres participantes en un estudio poblacional, financiado por el Instituto Nacional de
Cancer de Estados Unidos, se examinaron manualmente en Costa Rica y, luego, en forma independiente, en Estados Unidos, con el
sistema PAPNET (Neuromedical Systems, Inc., Sufforn, NY.), un aparato inteligente computarizado semi-automatizado. Las
citologias con imdgenes anormales por el sistema PAPNET se reanalizaron microscépicamente y se diagnosticaron por un
citopatélogo de Estados Unidos. También se evaluaron las citologias por monocapa (Thin-Prep) preparadas con lavados del
receptdculo de citologias y los cervicogramas. Las mujeres con diagnésticos citolégicos anormales o con cervicogramas positivos
se refirieron a colposcopia con biopsia y se trataron si asi lo ameritaban.

Resultados: Basados en larevisién por el citopat6logo de Estados Unidos de las imagenes de PAPNET, 1017 (13.9%) de las 7323
citologfas fueron seleccionadas para tamizaje manual, resultando en la seleccion de 492 (6.7%) de posibles citologias anormales para
revisién por el citopat6logo de Estados Unidos. Finalmente, 312 citologfas (4.3% del total) presentaron células escamosas atipicas
de significado no determinado (ASCUS) o una anormalidad de mayor grado, resultando en la referencia hipotética del 66.5% de las
mujeres con un diagndstico final de lesién escamosa intraepitelial o una anormalidad mayor y del 86% de pacientes con una lesién
intraepitelial de alto grado o mayor. Por otro lado, por citologfa convencional analizada en Costa Rica, hubo una referencia hipotética
del 6.5% de las pacientes con ASCUS o una anormalidad mayor, incluyendo 69.5% de pacientes con una lesién escamosa intraepitelial
o una anormalidad mayor y un 79.8% con un lesién escamosa intraepitelial de alto grado o mayor.
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Conclusiones: En este estudio, el tamizaje citol6gico automatizado asistido por PAPNET identific6 acertadamente casos de mujeres
con lesiones escamosas intraepiteliales de alto grado o carcinoma. La determinaci6n de la efectividad de acuerdo a los costos de este
método en la prictica médica de rutina atin est4 por establecerse.

Utilidad de la citologia por monocapa para tamizaje del carcinoma del cérvix: resultado de un estudio
con division de muestras efectuado en una regién de Costa Rica con alta incidencia del carcinoma del
cérvix.

Hutchinson ML, Zahniser DJ, Sherman ME, Herrero R, Alfaro M, Bratti MC, Hildesheim A, Lorincz AT, Grernberg MD, Morales J,
Schffman M. Cancer 1999 Apr; 87:48.55.

Marco teérico: En un estudio con disefio de divisién de muestras se comprard la citologfa por monocapa (Thin-Prep Processor, Cytyc
Corporation, Boxborough, MA) con el extendido convencional (Papanicolaou) obtenidas en mujeres residentes en Guanacaste, Costa
Rica. Elestudio provee la primera comparacién de 1a técnica de Thin Prep basado en anélisis poblacional e incluye medidas “gold-
standard” de certeza diagnéstica.

Métodos: El estudio poblacional fue efectuado en 8000 mujeres que residen en una provincia de Costa Rica con alta incidencia de
carcinoma del cérvix. Las citologias convencionales se prepararon y diagnosticaron en Costa Rica, mientras que el material residual
de la muestra se colect6 en un liquido preservante y se envi6 a los Estados Unidos, donde se prepararon ldminas de citologia que luego
fueron analizadas y diagnosticadas. Los diagnésticos citolégicos por ambas técnicas se categorizaron segiin el sistema Bethesda y se
compararon con el “gold standard” final de cada paciente, basado en la interpretaci6n integral de todos los datos, incluyendo
citologias, histologia y cervicograffa. También se correlaciond con el resultado de la deteccién del ADN del virus del papiloma
humano (HPV).

Resultados: La deteccién de células escamosas atipicas de significado no determinado defini6 la referencia a colposcopia. Se
refirieron mayor niimero de mujeres con el método de monocapa (12.7%) que con la citologia convencional (6.7%) (p=0.001).
Tomando en cuenta el diagndstico final, la citologfa por monocapa detect6 92.9% de los casos de lesién escamosa intraepitelial de alto
grado (LEIAG) y el 100% de los casos de carcinoma de cérvix. La citologfa convencional detecté 78% de las LEIAG y el 90.9% de
los casos de carcinoma. Por lo tanto, la citologfa por monocapa fue significativamente més sensitiva en la deteccion de lesiones de alto
grado y céncer (p<0.001). Ajustando los casos en que los diagnésticos por citologifa por monocapa y citologia convencional no
concordaron con los diagnésticos clinicos finales y los andlisis de infeccién por HPV, el primer método detect6 verdaderos casos
adicionales de lesién escamosa intraepitelial y no falsos positivos.

Conclusién: En un estudio poblacional de mujeres de alto riesgo para el desarrollo de carcinoma del cérvix, la citologfa por monocapa
demostré un aumento significativo de la sensibilidad para la detecci6n de lesiones de alto grado y carcinoma, con un aumento
significativo en la referencia a exdmenes colposcépicos.

Relacién de infeccién por H. pylori con displasia y neoplasia gastrica en Costa Rica.
Miranda M, Chaves M, San Romdn MA, Durén S, Vargas G, Jiménez E, Pefia L, Rodriguez L, Barrantes E. Rev Biol Trop
1998;46:829-32.

La presencia de la bacteria H. pylori se comparé en dos sitios de Costa Rica con incidencia contrastante de carcinoma géstrico, Pods
(incidencia de 15.13%) y Puriscal (incidencia de 83.53%). Un muestreo de 185 adultos con edad y sexo proporcionalmente similar
se estudiaron en ambos sitios. Se analiz6 cada caso con gastroscopia con toma de 2 biopsias y anélisis inmunohistoquimico con
anticuerpo anti-H. pylori. No se encontré una asociacién entre H. pylori y carcinoma géstrico.

Factores de riesgo de enfermedad coronaria en estudiantes universitarios con edades entre 17 y 19 aiios.
Fern4dndez-Ramirez A, Ulate-Montero G. Rev Invest Clin 1998;50:457-62.

Objetivos: Estudiar la prevalencia de factores de riesgo de enfermedad coronaria en estudiantes universitarios entre 17 y 19 afios de
edad.

Métodos: Un muestreo de 289 estudiantes universitarios de primer afio, 144 mujeres y 145 hombres, de la Universidad de Costa Rica
se incluyeron para el estudio de factores antropométricos, bioquimicos y fisicos.

Resultados: Uno de 6 esdudiantes (17%, n=48) tuvieron un colesterol total >200 mg/dl, y esto fue mas frecuente en mujeres. En el 26%
de los estudiantes se encontraron niveles elevados de lipidos de baja densidad-C (>130 mg/dl), mientras que niveles bajos de estos se
encontraron en el 42% (n=121). Cerca del 10% de los estudiantes eran fumadores (n=28) y 38% no hacian ejercicios (n=111). Se
detect6 obesidad en un 7% (n=20), utilizando el indice de masa corporal, pero s6lo del 1.4% (n=4), utilizando la grasa corporal. La
distribuci6n de factores de riesgo fue la siguiente: un factor en 36% (n=105), dos factores en 27% (n=77) y tres o mds factores en 13%
(n=37). Los factores de riesgo més comunes fueron sedentarismo, dislipidemias y fumado.
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Conclusiones: Los factores de riesgo para enfermedad coronaria estdn presentes en muchos de nuestros adolescentes. Nuestros
hallazgos indican la necesidad de promover estilos de vida més saludables para minimizar el potencial de estos factores y evitar la
enfermedad coronaria en la vida adulta.

Estudio de la dieta, los biomarcadores y el riesgo de cancer en Estados Unidos, China y Costa Rica.
Satia JA, Patterson RE, Herrero R, Jin F, Dai Q, King IB, Chen C, Kristal AR, Prentice RL, Rossing MA. Int J Cancer 1999;82:28-32.

Una paradoja llamativa en la investigacién epidemiol6gica es la fuerte asociaci6n entre la dieta y el cdncer encontrada en estudios
ecolégicos en comparacién con la asociacién més débil de estos dos factores en estudios de casos y controles y en estudios de cohorte
realizados en paises especificos. Sin embargo, la mayoria de los estudios ecolégicos se han basado en medidas indirectas de ingesta
alimentaria, tal como la informacién de desaparicién de alimentos. Los objetivos de nuestro estudio fueron a) evaluar la factibilidad
de recopilar datos dietéticos y de biomarcadores en habitantes de paises con marcadas diferencias en patrones dietéticos y culturales,
b) examinar la magnitud de las diferencias de estas medidas entre los diferentes paises. La poblaci6n-estudio fue de adultos de
Shangai, China, Costa Rica y King County, Washington, Estados Unidos que completaron un cuestionario de la ingesta dietética de
las dltimas 24 horas y de los factores de riesgo para cdncer, a los que se les extrajo muestras sanguineas para anélisis. Un subgrupo de
estas muestras se analizé para determinar niveles de vitamina C, E, carotenoides y dcidos grasos fosfolipidos. Se observaron notables
diferencias de ingesta de nutrientes y en concentraciones plasméticas medias de biomarcadores dietéticos en las diferentes
poblaciones. Por ejemplo, los participantes de King County tuvieron una mayor ingesta diaria de vitamina C (media: 78.3+/-12.2 mg
comparado con 42.6 +/-38.3 mg en Shangai y 38.8 +/-43.8 mg en Costa Rica). La media de los niveles plasméticos de vitamina C
también fueron mayores en King County que en los otros dos sitios estudiados: 927.9+/-43.9 microg/dl en King County, 585.7 +/-35.9
microg/dl en Shangai y 461.1+/-33.1 microg /dl en Costa Rica. Los niveles de dcidos grasos, un marcador de alto contenido dietético
de grasas hidrogenizadas, fueron mayores en King County y més bajas en Shangai.

Determinantes epidemiolégicas del pH vaginal.

Garcfa-Closas, Herrero R, Bratti C, Hildesheim A, Sherman MW, Morera LA, Schiffman M. Am J Obstetr Gynecol 1999; 10 (5):
1060-1066.

Objetivos: Evaluar larelacion entre el pH vaginal y factores relacionados con el cdncer de cérvix.

Disefio: En un muestreo poblacional de 9161 mujeres de la provincia de Guanacaste en Costa Rica, se categorizaron dos subgrupos:
aquellas mujeres con pH vaginal en el rango de referencia (4.0-4.5) y aquellas con pH vaginal elevado (5.0-5.5). Se utilizé el riesgo
relativo (odds ratio) para calcular la relacién entre el pH elevado y sus determinantes potenciales.

Resultados: La vejez se relacion6 fuertemente con la elevacién del pH vaginal, empezando alrededor de los 45 afios y continuando
hasia la ancianidad. La menopausia fue responsable de un aumento adicional del 1.7 en el riesgo relativo de tener un pH vaginal
elevado (odds ratio 1.7, 95% de intervalo de confidencia 1.4-2.0). La infeccién por el virus del papiloma humano y la neoplasia
cervical intraepitelial no se asociaron con cambios en el pH.

Conclusiones: Nuestros datos indican que el pH vaginal se relaciona fuertemente con la edad y con la menopausia y, por lo tanto,
podria ser un marcador de cambios hormonales relacionados con la edad. El pH vaginal elevado no parece estar asociado a riesgo de
neoplasia intraepitelial de alto grado en mujeres infectadas con el virus del papiloma humano.
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REGLAMENTO DE TRABAJOS LIBRES

Los trabajos libres se podrdn exponer en poster, por medio de video o por computador. Se tendrd en cuenta para la
calificacién final de los trabajos escogidos los siguientes pardmetros:

1. Presentaci6n del Resumen 2. Exposicién del Trabajo
3. Presentaci6n del Trabajo 4. Material Audiovisual
5. Metodologia Empleada 6. Objetivos planteados
7. Desarrollo del Tema 8. Conclusiones Finales
9. Recomendaciones 10. Originalidad

11. Beneficios para la Medicina del pafs

Los trabajos prospectivos tendrdn més valor que los retrospectivos.

El resumen del trabajo propuesto se hard en una hoja especial (que se adjunta). Dicha hoja llevara el titulo del trabajo, los
nombres de 108 propésitos del mismo, material y métodos, resultados y conclusiones. No es necesario que se acompaiien
de bibliografias, el resumen no debe de exceder el espacio de la hoja propuesta. No se aceptaran reducciones.

La hoja de resumen se acompaiiard de una tarjeta de recepcién y otra de aprobacién que ser4n dirigidas al primer autor,
indicando la recepci6n del trabajo asi como la numeracion del trabajo que le corresponde que serd en niimeros ardbicos
crecientes (01 en adelante).

La fecha limite de inscripcién de los trabajos libres serd el 31 de agosto de 1999; para la recepcién de los resimenes y
trabajos serd el 30 de setiembre de 1999, sin excepciones.

Al menos uno de los autores deber4 estar inscrito en el Congreso.

Cada resumen y trabajo completo deberd de acompafiarse de dos copias y el original y una copia del recibo de la inscripcién
al Congreso.

En el resumen no se aceptardn gréficos ni cuadros.
Se premiardn primero y segundo lugar, en trabajos individuales 6 de grupo

Los trabajos deber4n entregarse a la Jefatura Administrativa del Colegio de Médicos y Cirujanos de Costa Rica antes de
la fecha limite.

Los trabajos aceptados se comunicarén en un plazo prudencial al primer autor, 1a fecha y el sitio de la presentacién.
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COLEGIO DE MEDICOS Y CIRUJANOS DE COSTA RICA

RESUMEN DE TRABAJOS LIBRES

Titulo

Autor

Lugar de Trabajo

Teléfono Fax

Anotar en el resumen: Titulo, autores, objetivos, material y métodos, resultados y conclusién.

Méximo 250 palabras
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Instrucciones Para Autores

Acta Médica Costarricense (AMC) es la publicaci6n cientifica oficial del Colegio de
Médicos y Cirujanos de Costa Rica. Larevista publica trabajos originales, articulos de
revision, comunicaciones rdpidas, reportes de casos, cartas al editor asf como
editoriales relacionados con cualquier temade la medicina y las biociencias.

Los manuscritos que se sometan al Comité Editorial para publicacién en Acta Médica
deben ser originales y preparados de acuerdo con los ‘Requisitos Uniformes para
Manuscritos Sometidos a Revistas Biomédicas' desarroliados por el Comité
Internacional de Editores de Revistas Médicas (N EnglJ Med 1991; 324:424-8). Para
obtener informaci6n adicional se recomienda consultar AMC 1998; 40(3):53-60.
Manuscritos preparados en forma inadecuada serdn regresados al autor sin ser
revisados. Los articulos aceptados para publicacién en AMC pasardn a ser propiedad
del Colegio de Médicos y Cirujanos y no deben haber sido publicados total o
parcialmente en ninguna otra revista, aunque seaen otro idioma (excepto en formade
resumen).

Los manuscritos deben ser sometidos en cuadruplicado, un original y 3 copias
completas (incluyendo todas las figuras). El trabajo deberd presentarse impreso a
doble espacio sobre papel bond tamaiio carta, aun sololado de la hoja y con todas 1as
hojas numeradas en forma consecutiva (incluyendo figuras y tablas). Se recomienda
un méximo de 15 hojas, pero trabajos de mayor longitud serén considerados ¢n casos
especiales. Los autores deberdn llenar y entregar junto con el manuscritola ‘listade
revisién de autores’ y la transferencia de derechos y liberacién de responsabilidades.
Todas las copias del manuscrito deberdn ser entregadas en la oficina del Comité
Editorial AMC enel edificio del Colegio de Médicos y Cirujanos o enviadas al Apdo.
548-1000, San José, Costa Rica.

El manuscrito se ordenard de la siguiente manera: pagina de titulo, resumen, texto,
agradecimiento y colaboradores, referencias, cuadros, leyendas de las figuras y
figuras.

Pégina de titulo: incluye

Titulo: debe ser conciso pero informativo, limitarse a 125 caracteres y sin
abreviaturas. En caso de estudios en animales debe mencionar la especie,

Autores: incluye primer nombre y apellidos de todos los autores y su afiliacion
institucional (los autores deben limitarse a aquellos que contribuyeron
sustancialmente en ¢l disefio del estudio, el anélisis de informacién o redaccién del
manuscrito).

Nombre de departamento (s) ¢ institucidn (es) a las que se debe atribuir el trabajo.
Descriptores: anotar de 3 a 10 palabras claves.

Abreviaturas: lista en orden alfabético de todas las abreviaturas utilizadas en el texto
(engeneral no se recomienda el uso de abreviaturas),

Titulo corto: limite de 45 caracteres.

Correspondencia: nombre y direccién postal, nimero de teléfono y de facsimil del
autor al que se debe dirigir toda correspondencia,

Resumen: no mayor de 250 palabras, en espafiol e inglés, estructurado utilizando los
siguientes subtitulos: justificacidn y objetivo, métodos, resultados y conclusién. No
deben usarse abreviaciones, referencias o notas a pie de pagina.

Cuerpo del trabajo: Infroduccién: exprese el propésito del articulo. Ubique el tema
dentrodel conocimiento actual y plantee su objetivo en forma clara y precisa.

Materiales (sujetos) y méfodo: describa con claridad el método de seleccibn de
sujetos, instrumentos y procedimientos utilizados con suficiente detalle como para
que sea reproducible por el lector. Manuscritos reportando informaci6n obtenida en
seres humanos deben incluir una nota en la seccién de métodos que asegure que se
obtuvo consentimiento-informado de cada paciente por escrito y que el protocolo del
estudio cumplié con los requerimientos del comité de ética del centro
correspondiente. Los manuscritos que reporten experimentos usando animales deben
incluir una nota donde se asegure que se cumplieron con las recomendaciones
generales para el manejo y cuidado de animales de experimentacién.
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Identifique con precisién los medicamentos y quimicos utilizados, incluyendo
nombre genérico, dosis y via de administracién. Describa claramente los an4lisis
estadisticos utilizados. Utilice unidades de medida convencional aprobadas (UI o SI).

Resultados: presente los resultados en secuencia ldgica en el texto, tablas e
ilustraciones. No repita en el texto datos presentados en tablas o ilustraciones. No
comente ningtin resultado en esta seccion.

Discusidén: No repita informacién dada en alguna otra seccién (introduccién,
resultados o materiales); mencione los aspectos nuevos e importantes aportados por
el estudio y las conclusiones que se pueden obtener de los resultados. Relacione con
otros reportes en la literatura. Sefiale las limitaciones del estudio e incluya las
repercusiones sobre otras investigaciones presentes o futuras y proponga nuevas
hip6tesis. Evite sacar conclusiones de estudios no finalizados o conclusiones no
basadas enlos resultados obtenidos.

Agradecimientos y Colaboradores: se debe enumerar aqui todo el apoyo
econémico o de otra indole recibido para la realizaci6n de lainvestigacion.

Referencia: deben seguir el sistema recomendado para revistas biomédicas (ver
segundo pirrafo), Deben ir numeradas en forma consecutiva siguiendo el ordenen
que se mencionan por primera vez enel texto. Eltitulo de las revistas debe seguir la
abreviatura citada en el Index Medicus. Liste como m4Ximo 6 autores, de ser més
después del sexto use eral. Todos los articulos en la lista de referencias deben estar
citados en el texto y toda referencia citada en el texto debe aparecer enlalista. No
utilizar citas de comunicaciones personales o material no publicado (se pueden anotar
dentrodel texto en paréntesis). Los articulos de revision deben incluir al menos 35
citas bibliogrificas y los originales al menos 15. Ejemplo:

Articulo: Apéstegui A, Deliyore J. Digoxinemia. Acta Med Costarric 1996; 38(1):
14,

Libro: Herndndez R, Ferndndez C, Baptista P. Metodologia de la investigacién.
México: MacGraw-Hill, 1991.

Artfculo en libro: Piel G (Qué es un artfculo cientifico? En: Day Ra, ed. Comoescribir
y publicar trabajos cientificos, Washington; OMS, 1990: 8-14.

Cuadros: deben ser autoexplicativos, numerados consecutivamente en el texto con
ndmeros ardbigos y cada uno presentado en forma individual en una hoja aparte conel
niimero de latabla y el titulo centrados sobre la tabla y cualquier nota explicativaenla
parte inferior de la misma, todo a doble espacio.

Leyenda de las figuras: deben presentarse impresas a doble espacio en una hoja
aparte, Deben numerarse de acuerdo al orden en que son citadas en el texto. Se deben
brindar suficiente informacién para permitir la interpretacion de las figuras sin
necesidad de referirse al texto,

Figuras: se debenentregar junto con el trabajo 4 grupos completos de figuras, Toda
ilustracién debe venir marcada en el reverso con el nimero correspondiente, la
orientaci6n (arriba) y el nombre del autor. Las ilustraciones deben ser numeradas con
niimeros ardbigos en forma consecutiva de acuerdo con su primera mencién en ¢l
texto. Se recomienda que los gréficos y otras figuras generadas en computadora sean
impresas en unaimpresora léser de alta calidad.

Comunicaciones Répidas: cuando se sometan manuscritos para publicacién rapida,
los autores deben incluir una carta donde justifiquen porqué consideran que su articulo
debe ser publicado rdpidamente. Solo trabajos concisos, originales en su version
definitiva, de gran importancia cientifica serén considerados para esta secci6n. Estos
manuscritos también deberdn ser sometidos en original y tres copias, no deberdn
excederse de 3000 palabras y no incluirdn més de 2 tablas y 2 figuras.

Reporte de Casos: solo se aceptard la descripcion de uno o més casos clinicos de
excepcional observaci6n que supongan un aporte importante en el conocimiento de fa
fisiopatologia o de otros aspectos del proceso y que brindan material e informacién de
importancia parainvestigacién futura. La extensién méxima del texto deberd ser de 5
péginas de 30 lineas y se admitirdn un méximo de 3 figuras o tablas.



Cartasal Editor: cartas concemientes principalmente con articulos publicados
ActaMédica Costarricense serdn considerados para publicacién. Las cartas al editor
deberéin promover discusién cientifica en temas médicos. Estas deberén dirigirse al
comité editorial indicando que son para considerarse como correspondenciay no
como articulo original. Pueden contener 1 figura o tablay no deberdn contener més de
500 palabras, incluir mds de 10 referencias, ni ser firmadas por més de tres autores.
Los editores se reservan el derecho de editar cartas conel fin de abreviar o clasificar su
contenido.

Versidn final: los trabajos aceptados para publicaci6n deberdn presentarse en su
versién final en disquete 3.5', DOS 5.0 o superior.

Asignacién de Derechos, Responsabilidad de Participacién, Declaracién de
Financiamiento, Aprobaci6n por Comité Cientifico/Comité de Proteccién Animal
Local.

Asignacién de Derechos: en consideracién a larevisién y edicién del manuscrito
presentado por parte del Colegio de Médicos y Cirujanos, los autores abajo firmantes,
en forma conjunta y undnime, transferimos y asignamos todo derecho, titulo o interés
envueltos, incluyendo cualquier y todo derecho de autor en cualquier tipo de forma y
medio al Colegio de Médicos y Cirujanos de Costa Rica. De no publicarse en trabajo
en AMC, estos derechos serdn liberados.

Responsabilidad de Participacién: yo, ¢l autor, abajo firmante, hago constar que he
participado suficientemente en el contenido intelectual, el andlisis de informacion, si
se aplica, y la escritura del manuscrito, para tomar responsabilidad pdblica por €l. Yo
he revisado la versién final del manuscrito y considero que representa trabajo vélido
y apruebo su publicacién. Como autor de este articulo, hago constar que nada del
material en €] incluido ha sido publicado previamente, estd incluido en otro
manuscrito o estd actualmente siendo considerado para publicaci6n en otro lugar.
También hago constar que este artfculo no ha sido aceptado para publicacién en algin
otro lugar y que yo no he asignado ningfin derecho o interés a ningunatercera persona.
Silos editores de AMC requieren lainformaci6n original en que este manuscrito estd
basado, yo laentregaré para revisién.

Declaracidn de financiamiento: yo, el autor abajo firmante, hago constar que no
tengo asociaciones comerciales que puedan significar un conflicto de interés conel
articulo sometido a valoraci6n, excepto como lo especifico en nota aparte. Toda fuente
de financiamiento y afiliaciones institucionales y corporativas han sido sefialadas en
laseccitn correspondiente del manuscrito.

Aprobacién por el Comité Cient{fico/Comité de Proteccién Animal Local: yo, el
autor abajo firmante, hago constar que mi institucién aprobé el protocolo de
investigacién para cualquier investigacion que involucre seres humanos o animales y
que toda experimentacién se condujo de conformidad con los principios éticos y
humanos de investigacién.

Titulo del articulo:

Todos los autores deben firmar y fechar este documento

Lista de Revisién para Autores
Por favor, complete esta lista antes de enviar su manuscrito.

O Cartade presentacién
Q Cuatro copias completas del manuscrito, incluyendo tablas y
figuras

Pégina de Titulo

Q Titulo

Q Titulo corto, no mayor de 45 caracteres

O Autor(es) y afiliacién(es)

0O Descriptores y abreviaturas

Q Direccién, teléfono y nimero de fax del autor al que se debe
dirigir toda correspondencia

Articulo (a doble espacio)

Agradecimientos y colaboradores

Resumen estructurado en inglés y espaiiol

Introduccién

Materiales y métodos

Resultados

Discusién

Referencias

Tablas, leyendas de las figuras, figuras

Permiso para reproducir todo material previamente
publicado y permiso de pacientes para publicar fotografias.

OO00O0O0ODO0O0OD

Atentamente se les solicita a los autores que se aseguren que sus
articulos han sido escritos en Espafiol idiométicamente correcto
y que los errores de mecanografia han sido eliminados
cuidadosamente.

Manuscritos deben ser enviados o entregados a:
Comité Editorial - Acta Médica Costarricense

Colegio de Médicos y Cirujanos de Costa Rica
Apdo 548-1000, San José, COSTARICA
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