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EDITORIAL

Controversias acerca del screening

Nadie a primera vista pondria en dudas la utili-
dad del screening en el cancer, es decir, todo aquello
que pueda intentar reducir la morbi-mortalidad de
tan letal enfermedad.

Sin dudas uno esperaria una gran convocatoria po-
blacional movilizada por el temor a esta patologia.

Al mismo tiempo, ;jquién puede dudar de la efi-
cacia del screening en las diferentes neoplasias, ta-
les como: cancer de cuello uterino, de mama, de prés-
tata y de colon, en los que las evidencias bibliografi-
cas de deteccidn precoz son contundentes?

La controversia en el sereening surge cuando el
mismo se desplaza de los trabajos de investigacién,
publicados en las mejores revistas internacionales,
a la practica cotidiana y se enfrenta a todas las va-
riables que le impone la situacién social y econémi-
ca de la poblacién.

La situacién social de la poblacién y el nivel edu-
cacional guardan intima relacién con la capacidad
convocadora del screening, especialmente en lo que
se refiere a la posibilidad que se brinda de poder
acceder a métodos que permiten diagnosticar pre-
cozmente y asi reducir la mortalidad por el cancer.
Es dificil convoear si no existe conocimiento acerca
de la enfermedad, si no hay una aceptacion del pro-
blema, ni informacidén sobre el método del screening
(no siempre tan simple) al que debe someterse o el
tiempo que demanda el mismo. Estas son caracte-
risticas frecuentes en poblaciones de bajos recursos
econémicos, sin empleo, con bajo nivel educacional
y un sistema de salud cuya oferta apunta mas al
tratamiento de la enfermedad instalada que a la
prevencién primaria y secundaria.

El hecho de efectuar apuestas a la prevencién
terciaria tiene relacién con la especulacién e inten-
to de continuidad de los modelos politicos.

La pregunta es: jqué tiempo y posibilidad tiene
una persona, sometida a esta situacién, de informar-
se y acceder a un screening poblacién?

Esta pregunta tiene respuesta y tiene solucién,
va que la posibilidad seria que la divulgacién e im-
plementacion sea regulada por una entidad estatal
0, en caso contrario, legislada de tal forma que deba
ser implementada obligatoriamente, sin excepeion,
por todas las innumerables entidades involucradas
(medicinas prepagas, salud publica, educacion, gre-
miales, hospitalarias, ete.).

Correspondencia: Departamento de
Diocencia e Investigacion, Comité Editorial,
Gascén 450 — 2° piso, 1181 Buenos Aires

En poblaciones adheridas a sistemas prepagos de
salud, la teoria del screening y la prictica se enfren-
tan en un duelo muy dificil de resolver, especialmen-
te cuando no existe una legislacién légica al respecto.

Las diferentes entidades prepagas de salud, cuan-
do enfocan el screening en el drea comercial, lo dejan
relegado por la falta de leyes aplicadas que hagan
obligatoria su implementacién. Esto en si no es una
mera maniobra especulativa sino que con todo dere-
cho analizan el recambio poblacional dentro de la po-
blacién asociada a la prepaga y deducen que, por ra-
zones vinculadas principalmente con la economia
(mejoria o empeoramiento) y la eficiencia en la aten-
cién, la poblacién se recambiaria en un periodo varia-
ble con lo que el impacto del screening seria casi nulo.

Otro aspecto es el tiempo necesario para que el
screening reduzca la morbilidad y en consecuencia
la mortalidad y ahorre dinero a la prepaga. Posible-
mente sea lo suficientemente largo como para que
una empresa con fines de lucro se embarque en una
tarea a tan largo plazo.

En caso de existir leyes al respecto, los pacientes
migrarian de un sistema a otro siempre involucra-
dos en programas de detecci6én precoz, con lo que el
recambio no impactaria en los resultados.

La respuesta final es la implementacion integra-
da de los screening del cancer, que sean indiscuti-
bles, abarcando todos los sistemas de atencion mé-
dica sin excepcidn.

Sin dudas, en un tiempo adecuado se podra deter-
minar con estudios poblacionales el resultado de di-
chas campafas masivas. En caso contrario, los mode-
los aislados de implementacién carecerdn de eficacia.

Posiblemente todos estemos convencidos de la
utilidad de la deteccién precoz y su desarrollo sea el
producto del entendimiento de varios conceptos:

— cuando se implementa un programa de screening
debe plantearse a nivel universal, no individual
(coordinados a nivel nacional).

— el costo de su implementacién es alto (politico y
econdmico).

— los beneficios se veran a largo plazo (sélo de sa-
Tud).

— los programas de screening no se implementan
en el contexto de negocios médicos sino de actos
médicos.

José M. Lastiri
Servicio Clinica Médica
Hospital Italiano de Buenos Aires



Controversias acerca del Screening

Agustin Ciapponi”

SQUE ES EL SCREENING?

El rastreo o screening es la aplicacién de un test
con el objeto de detectar una condicion o enferme-
dad en una persona que no tiene signos ni sinto-
mas de dicha condicién o enfermedad.

El término rastreo debe ser aplicado a poblacio-
nes, mientras que la intervencién sobre un paciente
se denomina deteccién o busqueda de casos (case-
finding).

Cabe destacar que cuando hablamos de rastreo
nos referimos a prevencién secundaria. Es decir, in-
tentar un diagnéstico y tratamiento temprano de
una enfermedad ya presente (aunque asintomaéti-
ca) para disminuir su morbimortalidad (ej.: mamo-
grafia),

Esto se diferencia de la prevencién primaria, que
hace referencia a la promocion y proteccién de la
salud para evitar que las enfermedades aparezcan
(ej.: vacunacién).

¢POR QUE EL SCREENING GENERA
ACTUALMENTE TANTAS CONTROVERSIAS?

Aunque el tema de este articulo es "Controver-
sias acerca del Screening" creo que para poder en-
tenderlo acabadamente necesitamos ponerlo en el
marco més amplio e inclusivo del examen periédico
de salud y darle el contexto histérico que tantas
veces lo fue modificando.

El analisis historico se centra primariamente en
Estados Unidos pues es alli donde fue debatido e
implementado més agresivamente, sin embargo los
sucesos que se mencionan tienen notable vigencia
en nuestra realidad, con la que posteriormente se
intentara relacionarlos.

* Unidad de Medicina Familiar
Hospital Italiano de Buenos Aires

Correspondencia:
Independencia 1253 — PB “A”, 1099 Buenos Aires.
e-mail: aciapp@hitalba.edu.ar

El examen periddico de salud, evaluacion médi-
ca de personas aparentemente sanas realizado a in-
tervalos regulares, incluye actualmente otras préc-
ticas preventivas ademas del rastreo (screening)
como los consejos, las inmunizaciones y la quimio-
profilaxis; sin embargo ha cambiado significativa-
mente a lo largo del tiempo.

Desde su concepcidén, por parte de médicos vi-
sionarios, han ocurrido grandes transformaciones
tanto en el contenido ideal como en la legitimidad
con la que este examen ha sido visto por médicos y
pacientes.

Ha ido de ser menospreciado a ser ampliamente
aceptado y, posteriormente, a ser aprobado con cau-
tela.

Fue evolucionando desde un extenso ejercicio de
busqueda de alteraciones, destinado a la deteccién

“de defectos fisicos a un selectivo conjunto de test

para el diagndstico temprano de enfermedades.

¢A QUE OBEDECIERON
ESTOS CAMBIOS HISTORICOS?

Una visién convencional los consideraria como
una evolucién positiva del conocimiento al reem-
plazar el entusiasmo ingenuo por un adecuado es-
cepticismo cientifico.

Muchos anélisis contemporaneos sobre los pri-
meros movimientos pro-examen periédico de salud
comparten implicitamente esta vision critica, cuan-
do enjuician dicho movimiento por no estar sufi-
cientemente cimentado en evidencias de efectivi-
dad del examen para prevenir enfermedades y
muertes.

En realidad, hay evidencias de que estos cam-
bios reflejan variaciones fundamentales en los ob-
jetivos del examen y los intereses de sus defenso-
res, la mayoria de los cuales han sido médicos, lide-
res de las aseguradoras de vida, corporaciones pri-
vadas, empresas prepagas de salud y paneles mé-
dicos de expertos. .

Las innovadoras orientaciones intelectuales que
le dieron origen apuntaban hacia el diagnéstico tem-
prano de estados fisiolégicos presintomaticos y brin-



36 Nexo Rev. Hosp. Ital. B.Aires

daron las raices conceptuales para los primeros
movimientos de apoyo al examen periddico de sa-
lud.

Las ideas directrices de estos precursores eran
cientificas y humanitarias,

El examen periédico era en ese entonces un me-
dio para avanzar en el conocimiento y prevenir en-
fermedades que todavia no habian sido completa-
mente entendidas o efectivamente tratadas. El con-
tenido del examen era, por lo tanto, totalmente abar-
cativo.

Sin embargo, son los intereses econémicos, por
fuera de la practica clinica, los que generaran mas
influencias sobre el examen periddico de salud que
estos primeros conceptos motrices,

Desde la mitad del siglo XIX, las aseguradoras
de vida, como la Metropolitan Life Insurance Com-
pany, estuvieron interesadas en el uso de la histo-
ria médica v examen fisico para valorar el riesgo
financiero asumido al asegurar la vida de los solici-
tantes.

Estos objetivos econémicos de las aseguradoras
crearon la necesidad de un instrumento con el cual
valorar y reducir el riesgo individual de muerte. Se
molde6 asi un examen periddico de salud que fue
extenso v dirigido a la deteccion de los alin més ni-
mios defectos fisicos. '

Al ligar la salud de los empleados con sus inte-
reses econémicos, la industria de las corporaciones
privadas también jugd un rol central en la promo-
cién y practica del examen periddico de salud en el
siglo XX. La extensién del mismo dependia de lo
que la industria consideraba como econémicamen-
te riesgoso para la salud de sus trabajadores.

En 1922, la Asociacion Médica Americana (AMA)
aprobé oficialmente el examen periédico de salud™
y comenz6 una campana para difundir su practica.
Los objetivos eran la deteccién temprana de desér-
denes y enfermedades, el reconocimiento de facto-
res ambientales y habitos de vida adversos, promo-
cién de la aptitud fisica y mental y mejorar la cali-
dad de vida.

Sin embargo, las organizaciones médicas tenian
sus propios motivos para promover el examen perié-
dico de salud pues proveia la oportunidad para esta-
blecer la relacién médico-paciente ampliando la préc-
tica e influencia del médico en la comunidad.

Los intereses intelectuales en la medicina pre-
ventiva y la defensa de esfuerzos organizados para
prevenir las enfermedades se hicieron més fervien-
tes en las primeras décadas del siglo XX. Esto esti-
mulé el crecimiento de las instituciones de salud
puiblica, el desarrollo de la medicina preventiva cli-
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nica como disciplina profesional y la implementa-
cién de programas de rastreo.

Los departamentos de salud piiblica locales y es-
tatales comenzaron a ofrecer los exdmenes.

Los exdmenes médicos fueron realizados tanto
en la Primera como en la Segunda Guerra Mundial
para valorar la aptitud de los reclutas y, luego de
éstas, se generd un renovado interés en el desarro-
llo de "rastreos multiples" diseniados para detectar
numerosos defectos o enfermedades no reconocidas.

El fin era el rastreo de masas que involucraba
s6lo minimamente a los médicos y utilizaba tecno-
logia que podia ser aplicada econémica y eficiente-
mente,

Los rastreos multiples promovieron una tenden-
cia hacia exdmenes periédicos més extensos y a un
mayor entusiasmo entre los médicos por el rastreo;
aunque les preocupaba a muchos que estos esfuer-
zos fueran realizados fuera de sus propios consul-
torios.

Los sistemas prepagos de salud tuvieron una im-
portante influencia final en la mitad del siglo XX.

La experiencia de mayor influencia fue la del
Plan de Salud Permanente Kaiser en el rea de San
Francisco que debié enfrentar una abrumadora de-
manda de pacientes por "chequeos" (palabra deri-
vada del término inglés checkups) de salud.

. Sidney Garfield, co-fundador de la "Kaiser" im-
puté a la eliminacién de los pagos personales de
honorarios "... el creciente clamor por los chequeos
de salud..." que no sélo estimulé una implementa-
cion mas amplia del examen periédico de salud sino
que "... amenazé con abrumar completamente nues-
tro departamento médico [...] usurpando el tiempo
médico disponible."

El objetivo de dar al publico lo que éste reclame
condujo a la "Kaiser" y a otros grupos de sistemas
prepagos de salud a buscar métodos para maximi-
zar la eficiencia de los exdmenes. Se abrazaron los
rastreos multiples y se pensé en desarrollarlos atin
més.

El examen periddico de salud sirvié asi para sa-
tisfacer las demandas del paciente por cuidados de
salud y mejorar la efectividad de los sistemas que
brindaban cuidados de salud.

Al comenzar 1960 habian surgido finalmente sig-
nos de una aceptacion piblica mas amplia del exa-
men periddico de salud y, al mismo tiempo, la pro-
fesiéon médica comenzé a preguntarse seriamente
su valor surgiendo una creciente demanda por evi-
dencias de que el examen periédico de salud podria
no sélo detectar enfermedades sino que podria al-
terar el curso de la enfermedad.
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El reconocimiento de la falta de evidencia empi-
rica estimuld tres grandes reevaluaciones acerca del
examen periédico de salud desde 1970 a nuestros
dias.

El primero fue una exhaustiva revision de la lite-
ratura realizada por Frame y Carlson en 1975 y una
actualizacidn de la revision en 1986 por Frame.

Estos investigadores seleccionaron 36 proble-
mas médicos mayores y evaluaron la seguridad
de los test de rastreo disponibles para tales pro-
blemas y la efectividad de la intervencién tem-
prana en alterar la progresion de la enfermedad
o la mortalidad.

La segunda fue hecha por la Fuerza de Tareas
Canadiense sobre el examen periddico de salud.

Este panel multidisciplinario de expertos, comi-
sionados por €l gobierno de Canadé en 1976, adop-
t6 una estrategia similar a la utilizada por Frame
y Carlson.

Analizaron 78 problemas de salud y examina-
ron la fuerza de la evidencia disponible sobre la efec-
tividad del rastreo, reduciendo la morbilidad y mor-
talidad de enfermedades especificas.

Se gradud la evidencia empirica acorde a su ca-
lidad metodolégica y segin la fuerza de estas evi-

dencias se tipificaron las recomendaciones a favor
" entre quienes lo practicaban.

o en contra de su realizacién.

El grupo publicé sus primeras recomendaciones
en 1979 con subsiguientes actualizaciones, final-
mente compiladas en 1994 en la Guia Canadiense
de Cuidados Preventivos de Salud.

La tercera gran evaluacién fue hecha por la
Fuerza de Tareas de Servicios Preventivos de
EE.UU., panel formado en 1984 por el Departa-
mento de Salud y Servicios Humanos de EE.UU.
Este panel selecciond 60 problemas representati-
vos de las principales causas de muerte y disca-
pacidad y evalué intervenciones preventivas es-
pecificas usando criterios explicitos y reglas de
evidencia.

El grupo publicé sus recomendaciones en 1989 y
continud actualizandolas (dltima en 1996).

Estos tres esfuerzos trascendentales fueron re-
volucionarios en varios sentidos, pues reconcep-
tualizaron el examen periédico de salud como un
conjunto de distintas practicas preventivas que
conforman mds un arte en la prevencién de en-
fermedades, que una practica elemental e irre-
ductible.

Descartaron la idea de un unico examen anual
apropiado para todos a favor de exdmenes indivi-
dualizados, a medida de los singulares perfiles de
riesgo de cada persona.
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Rechazaron muchos de los procedimientos que
habian sido incluidos en el examen periédico de
salud y muchos de los que no fueron rechazados de
plano fueron seriamente cuestionados o recomen-
dados con menos frecuencia.

La exhaustiva historia y ¢l examen de pies a ca-
beza, durante muchos afios eje del examen periodi-
co de salud, dejaron de ser fuertemente recomen-
dados.

En resumen, los tres estudios reflejan el énfasis
por la moderna medicina basada en la evidencia.
Enfatizan la reduecién de morbilidad y mortalidad
especifica para cada enfermedad como el principal
objetivo del examen periddico de salud y criterio por
el cual deberia juzgarse su efectividad.

Ninguno de los otros objetivos previos (como la
construccién de bases de datos de pacientes o el de-
sarrollo de la relacién médico-paciente), que ante-
riormente justificaron el examen periddico de sa-
lud fueron admitidos como indicadores de su im-
portancia.

Mas que un avance en la metodologia de anéli-
sis, la moderna y en algiin modo escéptica demanda
de evidencia empirica, implicé un cambio en los ob-
jetivos que disminuyeron drasticamente el conteni-
do el examen periédico y engendrd controversias

Asi, a.través de su historia, el examen periédico
de salud evolucioné desde una exhaustiva biusqueda
de alteraciones a un selectivo conjunto de maniobras
vy medidas preventivas de bisqueda de casos.

Ha ido de ser ignorado a ser demandado por el
publico general y de ser resistido a ser recomenda-
do y refinado por la profesién médica.

Aunque la mayoria de los defensores del examen
peridédico de salud han hecho referencia a la finali-
dad de la deteccién temprana de enfermedades y la
reduccién de la morbimortalidad, otros objetivos que
reflejan los intereses de sus impulsores han sido
igual de importantes: conocimiento cientifico, aho-
rro de costos, busqueda de poder profesional, la re-
lacién médico-paciente, recoleccion de datos, satis-
faccién de las demandas del paciente y eficiencia
administrativa.

Los objetivos subyacentes que han definido al
examen periodico de salud no pueden ser vistos como
avances evolutivos de igual sentido, puesto que re-
flejan primariamente cambios de rumbo de profun-
dos valores éticos y culturales.

Los intereses han virado desde los costos ocasio-
nados por la enfermedad (para pacientes, asegura-
doras, empleadores o la sociedad) a los costos deri-
vados de la intervencion.
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El punto de vista ético y optimista que destaca-
ba los beneficios potenciales de la tecnologia médi-
ca ha sido reemplazado por una postura escéptica
que subraya los dafios potenciales.

La mirada favorable hacia la expansiva aplica-
cion de intervenciones médicas ha sido suplantada
por una postura cauta que elude la intromisién de
la profesién médica en la vida de las personas sa-
nas.

Por lo tanto, desde una perspectiva histérica, no
es claro que los objetivos contemporaneos de reduc-
ciones de morbimortalidad especificas por enferme-
dad sean mas legitimos que cualquiera de los otros
objetivos que definieron el examen periddico de sa-
lud en el pasado.

De hecho, estos otros objetivos merecen una ree-
valuacion continua y pueden tener gran relevancia
en el actual cuidado de la salud.

Por ejemplo, la adopcién de la relacion médico-
paciente puede ser una meta legitima del examen
periddico de salud.

Otros objetivos legitimos del examen periédico
de salud pueden ser la satisfaccion del médico v el
paciente o la calidad y eficiencia del cuidado.

Estos objetivos parecen especialmente relevan-
tes en ciertos tipos de cuidado gerenciado, por el
que frecuentemente, y con fines de marketing, se
promueven los chequeos regulares a los miembros
asintomaticos del plan, solicitindoseles asidua-
mente que durante los periodos de salud establez-
can relaciones con sus médicos de atencidn pri-
maria.

Paraddjicamente, aunque el examen periédico de
salud podria mejorar la eficiencia global del cuida-
do (como creian los primeros lideres de la "Kaiser")
es comprensible que la productividad demandada
por el manejo gerenciado no admita el tiempo nece-
sario como para realizar examenes tan exhausti-
vos como los que éstos proponian y se carece de evi-
dencia sobre su efectividad.

Aun asi, se justifican, al menos, algunas ohje-
ciones a los ideales contemporaneos que definen al
examen periodico de salud.

Mientras tanto, el dilema que se le plantea a los
médicos no sélo es decidir si la evidencia disponible
apoya determinados aspectos del examen periédico
de salud sino elegir cudles son los objetivos perti-
nentes.

Es importante comprender, entonces, que estas
elecciones estan determinadas por profundos inte-
reses y que la evaluaci6n critica del examen perio-
dico de salud requiere de un entendimiento de los
factores historicos que le han dado forma.
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A LA LUZ DE LOS CONCEPTOS ACTUALES, ;TODA
ENFERMEDAD PUEDE O DEBE SER RASTREADA?

No, pues el diagnéstico temprano no siempre sig-
nifica reduccién de la morbimortalidad.

Para decidir un rastreo (poblacional), la condi-
cién a rastrear deberia cumplir con los criterios des-
criptos por Frame y Carlson:

e Ser una causa frecuente de morbimortalidad
(ademas de prevalente, debe tener impacto cli-
nico).

e Ser detectable y tratable en etapa presintomé-
tica (que debe ser prolongada).

e Tener test diagnésticos efectivos y eficaces para
dicha condicién (precisos, seguros y aceptables).

e Tener un tratamiento temprano superior al de
la etapa presintomatica o a la de diagndstico ha-
bitual.

e Eldano potencial de la intervencién debe ser me-
nor que el del tratamiento no temprano.

¢QUE PRACTICAS PREVENTIVAS
CONSIDERA MAS TRASCENDENTES?

En cuanto a la prevencién primaria luego del sa-
neamiento ambiental, fueron las vacunas la que
tuvieron mds impacto en la salud de la poblacion.

Hoy, ademas, se pone un fuerte acento en cier-
tos patrones del estilo de vida, como la dieta, la ac-
tividad fisica y las adicciones, por su gran impli-
cancia en las principales causas de muerte espe-
cialmente en paises desarrollados (cardio y cerebro-
vasculares, oncoldgicas, neumopatia obstructiva
cronica, injurias intencionales y no intencionales y
HIV).

En cuanto a los rastreos, desde 1972 la mor-
talidad ajustada por edad, causada por acciden-
tes cerebrovasculares, ha disminuido mas de un
50% gracias a la deteccién y tratamiento tempra-
no de la hipertensién arterial, desde 1950 la
mortalidad por caAncer cervical ha disminuido mas
del 73% debido al ereciente uso del “Papanicolaou”
v la mortalidad por cdncer de mama disminuye
un 35% en mujeres mayores de 50 afios someti-
das a rastreo mamogrifico. El severo retardo
mental irreversible provocado por la fenilcetonu-
ria o el hipotiroidismo congénito hoy pueden ser
facilmente prevenidos gracias al screening de
rutina en los neonatos.

A la luz de estos datos, no sélo seria antiético no
ofrecer adecuados programas de prevencién, sino
también, en muchos casos, mas oneroso a mediano
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y largo plazo (o a corto, como en las inmunizacio-
nes), cuando las enfermedades no prevenidas final-
mente aparezcan.

SEXISTE CONSENSO ENTRE LOS MEDICOS
ACERCA DE LAS PRACTICAS PREVENTIVAS A
OFRECER A LOS PACIENTES?

Este es un punto clave puesto que aun en los
mejores escenarios, el cumplimiento de las practi-
cas preventivas es muy bajo, y una de las impor-
tantes barreras es la falta de consenso médico.

Durante el afio 1997 tuve el honor de coordi-
nar el primer ciclo de consenso intrahospitalario
de practicas preventivas. Este proceso, no culmi-
nado aun, conté con la participacién de muchos
de los servicios del Hospital Italiano de Buenos
Aires v el intercambio generado fue de una gran
riqueza.

Aun cuando todavia existen muchas divergen-
cias, los puntos de acercamiento fueron, en muchos
casos, sorprendentes.

¢QUE EXPERIENCIAS DESTACA DE ESTE CICLO?

En primer lugar, me gustaria destacar que la
principal diferencia que surgi6 al abordar las prac-
ticas preventivas es de tipo filosdéfico.

Por un lado se encuentran quienes sostienen que
toda practica preventiva que potencialmente brin-
de beneficios, debe ser ofrecida. Por el otro lado se
cuestionan aquellas practicas que no tengan un
probado beneficio.

Emn los circulos académicos unos a otros se deno-
minan irénicamente como "metodistas" o "caraco-
les", respectivamente.

Aunque ambas posiciones son respetables, creo
que a la hora de implementar politicas de preven-
cién debe comenzarse con practicas de probada efec-
tividad, pero sin caer en fundamentalismos que im-
pidan a la poblacién beneficiarse potencialmente de
intervenciones casi-probadas (siempre y cuando las
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primeras ya hayan sido implementadas y se dis-
ponga de los recursos necesarios).

En cualquier caso el intercambio fue altamente
positivo. Se desterro el mito de que ciertas posicio-
nes serian inconciliables y por sobre todo surgié la
idea de generar nuevos espacios institucionales de
consenso de préacticas preventivas a los fines de me-
jorar y extender su implementacién.
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Invita al
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a todos los ex-residentes y becarios de nuestro Hospital a tener un dia de actividad médica
compartida con los actuales médicos de planta, residentes y becarios.

Jueves 7 de diciembre de 2000 a las 8:30 hs.
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Barreras para la implementacion de la
prevencion en la practica clinica

Adolfo Rubinstein’

INTRODUCCION

Los beneficios sociales de incorporar la preven-
cién a la practica médica se han vuelto tangibles en
los ultimos 40 afios. En la mayoria de los casos, ésto
se debid a intervenciones activas tales como la ma-
siva implementaciéon de inmunizaciones y practi-
cas de diagnéstico precoz, concentradas estas dlti-
mas, en la prevencion del cdncer y de las enferme-
dades cardiovasculares. Como consecuencia de ello,
la incidencia de poliomielitis en EE.UU. se redujo
de 18.300 casos en 1954 a sdle 3 casos en 1983, con
tendencias similares en otras enfermedades infec-
ciosas prevenibles como el sarampién, rubéola, dif-
teria, crup, Haemophilus influenzae, etc. También
en los ultimos 30 afos, debido a la mejoria en el
diagnéstico y manejo de la hipertension arterial, el
control del tabaquismo, la hipercolesterolemia, el
sedentarismo y otros factores de riesgo cardiovas-
cular, en algunos paises desarrollados, como
EE.UU., Canada y Reino Unido, redujeron un 50%
la mortalidad ajustada por edad para accidentes
cerebro-vasculares, aproximadamente un 30% la
mortalidad por complicaciones de la enfermedad co-
ronaria, ademas de una dramatica reduccién de la
incidencia de morbimortalidad por cdncer de cuello
invasor o de trastornos cognitivos por hipotiroidis-
mo o fenilcetonuria en los nifos*.

A pesar de estos logros, el mayor desafio actual
de la prevencion consiste en poder modificar algu-
nos estilos de vida que aumentan el riesgo de en-
fermedades o accidentes y que son potencialmente
prevenibles a través de cambios en hébitos y prac-
ticas personales’. En efecto, al menos un 50% de
las muertes puede ser atribuido, en gran medida, a
conductas personales tales como el tabaquismo, €l
tipo de dieta, la falta de uso de cinturén de seguri-

* Unidad de Medicina Familiar y Preventiva
Hospital Italiano de Buencs Aires

Correspondencia: dolrub@hitalba.edu.ar

dad, el consumo excesivo de alcohol, las drogas ili-
citas, el sedentarismo y las practicas sexuales in-
seguras, entre otras®’. De hecho, el tabaco es res-
ponsable de una de cada 5 muertes ocurridas por
cancer y enfermedades cardiovasculares®.

Se han identificado numerosas barreras relacio-
nadas con los médicos y demas profesionales de la
salud, con los pacientes y con el sistema de salud,
que explican la falta de cumplimiento de las accio-
nes preventivas’. En la siguiente seccién nos ex-
tenderemos en ciertas consideraciones sobre las
barreras que dependen de los prestadores de salud
y de los pacientes/usuarios, para luego profundi-
zar un poco mds en aquéllas que estdn fundamen-
talmente relacionadas con las caracteristicas del
sistema de salud en donde se desenvuelven los pres-
tadores y los consumidores de servicios elinicos.

BARRERAS QUE IMPIDEN LA PROVISION DE
SERVICIOS PREVENTIVOS DEPENDIENTES DE LOS
PRESTADORES Y DE LOS PACIENTES/USUARIOS

Las barreras relacionadas con los médicos in-
cluyen la falta de entrenamiento en prevencién, un
sesgo hacia la accién de curar y una sobreestima-
cién del valor de los diagnésticos y tratamientos
complejos®. También se ha identificado la falta de
tiempo en la consulta médica, la insatisfaccion, la
falta de incentivos econémicos, y la falta de acuer-
do y uniformidad de las guias preventivas’. Por otro
lado, las barreras que dependen de los pacientes
tienen que ver con factores culturales basados en
valores, actitudes y creencias sobre el significado
de la prevencién y qué cosas vale la pena prevenir,
asi como mensajes contradictorios de los prestado-
res o los seguros acerca de las acciones apropiadas
en prevencién clinica. En numerosas ocasiones, los
pacientes suelen demandar “chequeos completos”
para detectar cualquier problema de salud que los
pueda estar afectando, a la vez que desconocen cua-
les son las medidas que han demostrado serefecti-
vas para disminuir la morbimortalidad. También
pueden sentir que las medidas preventivas inter-
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fieren con su actividad usual, como por ejemplo co-
locarse casco cuando andan en bicicleta®. La con-
sulta episddica y la falta de cuidados continuos,
ademds de los inconvenientes atribuibles a las prue-
bas diagnésticas, el temor a los resultados positi-
vos, los costos de la practica, o 1as consecuencias
del diagnostico en el caso de las intervenciones de
diagndstico precoz, son otras razones que conspi-
ran contra la mayor extension y efectividad de las
acciones preventivas™'®, Varias estrategias han sido
ensayadas para mejorar la provision de servicios
preventivos en atencién primaria incluyendo: edu-
cacion', feed-back’?, redisenio de sistemas adminis-
trativos, e incentivos financieros® !, En un estudio
realizado en un centro ambulatorio perteneciente
a un hospital académico, nosotros demostramos que
la educacién a los prestadores y usuarios, junto a
auditoria y feed-back a los prestadores, mejoraban
la efectividad de ciertas intervenciones preventivas
seleccionadas!®.

BARRERAS QUE IMPIDEN LA PROVISION
DE SERVICIOS PREVENTIVOS
DEPENDIENTES DEL SISTEMA DE SALUD

Si bien la adherencia de los médicos y de los pa-,

cientes son fuertes determinantes del cumplimiento
de las recomendaciones en prevencién clinica, exis-
ten factores sistémicos que definen el marco politico,
social y econémico de la prevencién. Es posible iden-
tificar tres niveles de ordenamiento de la estructura
del sector salud donde estas barreras pueden apare-
cer: a nivel macro, la definicién de politicas publicas;
a nivel intermedio, las caracteristicas del sistema de
atencion médica; y a nivel micro, las caracteristicas e
incentivos de los prestadores.

POLITICAS PUBLICAS POBRES

El gasto publico estatal y en particular el gasto
social, en el cual estd incluida la salud, es tal vez el
indicador mas contundente de inversion social y
humana que un pais puede demostrar. El porcen-
taje del gasto total en salud financiado con fondos
publicos (% gasto ptiblico en salud: % GPS), a dife-
rencia del gasto total o el porcentaje del PBI (pro-
ducto bruto interno) que se gasta en salud, es por
definicion un gasto redistributivo y solidario. Indi-
ca cuan equitativa es la asignacion de recursos en
este drea. Las politicas de prevencién, en especial
las de prevencion primaria como inmunizaciones,
cambio de habitos y de conductas de riesgo, ete.,
pero también las de prevencion secundaria como el
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diagnéstico precoz, presentan lo que los economis-
tas llaman externalidades. Esto quiere decir que lo
que se hace con unos afecta también a otros. Las
vacunas, por ejemplo, no sélo protegen a quien se
la aplica sino también a los contactos. Por lo tanto,
las politicas publicas son decisivas porque se trata
de preservar el bien comin. En la mayoria de los
paises desarrollados, a excepcién de Estados Uni-
dos y Alemania, el %GPS supera el 70% y no ca-
sualmente esos paises son los que presentan los
indicadores de efectividad de programas de preven-
cién primaria y secundaria mas altos, asi como los
sistemas de salud mds orientados a la atencién
primaria'®!’. En la Argentina, por el contrario, el
%GPS real es sélo del 22% - sin incluir el gasto de las
obras sociales, que, dada la fragmentacién y las ca-
racteristicas que han adquirido iltimamente, dificil-
mente pueda considerarse gasto solidario-, cifra que
explica con suficiente elocuencia los magros resulta-
dos alcanzados que podemos exhibir en nuestro pais.

SISTEMA DE ATENCION MEDICA
FRAGMENTADO E INCOORDINADO

Si acordamos con la existencia de externalida-
des implicitas en cualquier intervencién preventi-
va, un sistema fragmentado ofrece mayores dificul-
tades para coordinar dichas acciones. Méas atin si el
sistema prevaleciente tiene financiamiento priva-
do o mixto. En los paises con sistemas nacionales
de salud como Reino Unido y Espaiia, o con siste-
mas provinciales como Canada, en los cuales hay
casi un unico financiador que es el Estado, la im-
plementacién de politicas de prevencién depende
de decisiones en un s6lo nivel. En paises con siste-
mas fragmentados basados en la seguridad social y
con fuerte financiamiento privado, como Holanda y
Alemania, la coordinacién de politicas depende del
rol regulador y fiscalizador del Estado. Otro ejem-
plo es Estados Unidos, donde como consecuencia
de sus propios valores sociales en los cuales es pre-
ferible la “autorregulacién” del sector privado a la
intromisiéon del Estado, y de la creciente penetra-
cién de los seguros comerciales en el mercado de la
salud (sistemas prepagos con fines de lucro), las
mismas organizaciones crearon el Comité Nacional
de Aseguramiento de la Calidad (NCQA) como ma-
nera de contrarrestar la influencia regulatoria fe-
deral. Este comité creé instrumentos de medicién
de resultados como el HEDIS (Health Employment
Data and Information Set) para monitorear la ca-
lidad de las distintas prepagas y emitir informes
publicos. Muchas de las variables medidas tienen
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que ver con acciones preventivas primarias, secun-
darias y terciarias, como la tasa de recién nacidos
de bajo peso, ciertas précticas preventivas seleccio-
nadas, niveles de hemoglobina glucosilada en dia-
béticos, internaciones en asmaticos, ete.'®. Lo suce-
dido en Estados Unidos cobra especial relevancia
en nuestro pais donde, a pesar de la creciente in-
fluencia de organizaciones de gestién y en muchos
casos de financiamiento privado luego de la desre-
gulacién de las obras sociales, no existe ni regula-
cién estatal ni autorregulacién privada. Entonces,
Jecudl es el incentivo que tienen las obras sociales o
los seguros privados para ofrecer y extender las
précticas preventivas para su poblacién?. Si bien
es cierto que las organizaciones privadas sin fines
de lucro tienen una misién diferente de aquéllas con
afan de lucro y que la prevencion es parte de dicha
misién'®, el argumento de que es mejor prevenir
antes que curar se diluye cuando, por efecto de la
“libre eleccién” del seguro, el sujeto sobre el cual se
invirtié en prevencién durante afios o décadas per-
tenece ahora a otro seguro que esta “aprovechando”
para su propio beneficio, su mejor estado de salud.
Esta suerte de subsidios cruzados entre diferentes
seguros oscurecen la implementacién de acciones
preventivas, mas alla de la utilizacién de las mis-
mas como estrategia de marketing para captar usua-
rios mds saludables. En Argentina, la iinica mane-
ra de asegurar el cumplimiento de las practicas pre-
ventivas, sobre todo en el sector privado, es por
medio de una fuerte regulacion del Estado, el que
debe definir cudles son lag intervenciones que de-
bieran ser cubiertas obligatoriamente.

CARACTERISTICAS DEL SISTEMA DE
PAGO DE LA ACTIVIDAD MEDICA

Finalmente, pero no menos importantes, son los
aspectos inherentes a la forma de compensacién de
la actividad médica. El sistema de pago por presta-
cién o acto médico, que sigue prevaleciendo en pai-
ses como Estados Unidos o la Argentina (aunque
va en retirada), sélo compensa lo que se hace y a
quien lo hace y por lo tanto no ofrece ningtin incen-
tivo para la integracién de los distintos niveles don-
de se brindan los servicios. Un easo extremo es el
de un hospital comunitario en Idaho, Estados Uni-
dos, que implementé un programa de prevencion
de accidentes de bicicleta con el uso de casco y como
consecuencia de esto vié reducida la facturacién
anual de su guardia externa en $150.000. En la
misma linea, la implementacién de un programa
de educacién a los padres de nifios asmaticos en
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otra institueién redujo las consultas a la guardia y
las internaciones de dicha poblacion. Si cada nivel
de atencién es remunerado por los servicios que
brinda, el hospital de Idaho no tiene razones para
implementar su programa de prevencién de acci-
dentes ni el otro hospital de implementar la educa-
cién a los asmaticos®. Mds atn, la implementacion
de programas preventivos en este contexto puede
ser autodestructiva. Por el contrario, los sistemas
de pago capitado, debido a que compensan la acti-
vidad médica a un valor constante que es indepen-
diente de los servicios que realmente son utiliza-
dos, ofrece un incentivo claro para la integracién
de servicios y por lo tanto para la ejecucién de ac-
ciones preventivas.

CONCLUSIONES

La efectividad en la implementacion de servi-
cios preventivos guarda relacién con una multipli-
cidad de variables. Si bien la literatura médica y
fundamentalmente las revistas clinicas, han estu-
diado més aquéllas relacionadas con los usuarios y
los médicos (mucho mas estos ultimos), los factores
sistémicos vinculados al sistema de salud, donde
tienen lugar todas las interacciones clinicas, son los
que probablemente més incidan en los resultados.
Si bien a todo nivel se puede hacer prevencién y los
médicos de atencién primaria tienen ain muchas
mas oportunidades de realizarla, en cada consulta
y con cada paciente, dichos factores sistémicos son
insoslayables cuando nuestra mirada se extiende
desde el arbol hacia el bosque.
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Marcadores bioquimicos para la
deteccion de cromosomapatias y defectos
del cierre del tubo neural en el feto

Gustavo Izbizky', Mario Sebastiani’, Bruno Fama®

Resumen

Aungue las malformaciones congénitas, las enfer-
medades eromosomicas y hereditarias son de pre-
sentacion infrecuente, en forma conjunta contribu-
yen a una porcion significativa de la morbimortali-
dad perinatal e infantil. La alfa fetoproteina (AFP)
fue el primer marcador bicquimico de anomalias
cromosémicas o estructurales fetales, identificado
en sangre materna.

Utilizada entre las semanas 16 y 20 de gestacion, y
tomando un punto de corte de 2 MoM (multiplos de la
mediana para cada edad gestacional) la tasa de de-
teccion para anencefalia fue de 93%, y para espina
bifida 85% con una tasa de falsos positivos de 8%.
El descubrimento de nuevos marcadores: estriol no
conjugade (uE,), la beta subunidad de la hormona
gonadotrofina corionica humana (b hCG), y la in-
hibina A, permitieron una mejora en las tasas de
deteccidn, La utilizacién de marcadores multiples
en el segundo trimestre permite una deteccion del
60-70% de los fetos afectados con una trisomia 21
con una tasa de falsos positives del 5%:; y permite
ademds la deteccién del 98% de los defectos abier-
tos del cierre del tubo neural.

Recientemente se han hallado marcadores bioguimi-
cos (fraccion libre de la b hCG y PAPP A —-pregnancy
associated plasma protein A) y ecogrificos (pliegue
nucal) itiles en el primer trimestre (11-13 semanas),
cityo uso conjunto permiten, en algunos centros, una
deteccidn de hasta un 90% de los casos.

Todo programa de screening prenatal debe poseer
la eapacidad de disminuir la morbilidad y la mor-
talidad, permitiendo el acceso al diagnostico pre-
natal y estimulando en las parejas la eapacidad de
tomar decisiones informadas sobre su reproduccion
asi como disefiar estrategias adecuadas para el se-
guimiento del embarazo y el parto,

Palabras elave: Screening prenatal, Sindrome de
Down, Alfa fetoproteina, Translucencia nucal.

Abstract

Although congenital abnormalities, chromosome
and hereditary diseases are uncommon, combined,
they contribute to a significant portion of perinatal
and child morbidity and mortality. The alpha feto-
protein (AFP) was the first biochemical marker of
chromosome anomalies and structural fetal defects,
identified in maternal blood.

Used betweenl6 and 20 weeks of gestation, and set-
ting a cut point of 2 MoM (multiples of the median
for each gestacional age) the detection rate for anen-
cephaly was 93%, and 85% for open spina bifida
with a false positive rate of 8%.

Research on new markers: unconjugated estriol
(uE3), the beta subunit of the human chorionic go-
nadotrophin (b hCG), and inhibin A, improved de-
tection rates. Now antenatal multiple markers in
the second trimester allows a detection of 60-70% of
the fetuses affected with trisomy 21 with a false po-
stitve rate of 5%; and 98% detection of open neural
tube defects.

Recently first trimester screening (11-13 weeks) be-
came achievable with new biochemical (free frac-
tion of b hCG and PAPP-A -pregnancy associated
placental protein A) and ultrasound (nuchal trans-
lucency) markers, with detection rates up to 90% in
some centers.

Antenatal screening programs should possess the
ability to diminish morbidity and mortality, allo-
wing prospective parents to make informed decisio-
ns on its reproduction as well as to design appro-
priate strategies for pregnancy and childbirth care.
Key words: Prenatal screening, Down syndrome,
Alpha fetoprotein, Nuchal transluceney.

INTRODUCCION

* Servicio de Obstetricia

Hospital Italiano de Buenos Aires Aunque en forma individual ninguna malformacién
3 congénita, enfermedad cromosémica o enfermedad

Correspondencia hredita : f ) £ :

Dr. Mario Sebastiani, Hospital Italiano de Buenos Aires, RERAL AT S.l}pt-‘jla EI;' FREL SISRG0 ML e(fuen-::*la

Servicio de Obstetricia, Potosi 4135 — 1199 Buenos Aires de presentacion del 1%, representan una porcion sig-

e mail: msebasti@hitalba.edu.ar nificativa de la morbimortalidad perinatal e infantil.



lzbizky G. y col.

El advenimiento del diagnéstico prenatal ha per-
mitido que las parejas en edad reproductiva, al con-
tar con nuevos conocimientos, tengan la oportuni-
dad de evitar o manejar los riesgos a los que estan
expuestos!?.

La alfa fetoproteina (AFP) fue el primer marca-
dor bioquimico fetal identificado en sangre mater-
na. Se lo asoci6 a la presencia de defectos abiertos
del tubo neural. Desde mediados de la década del
‘70 se utiliza en programas de screening con el fin
de identificar a fetos afectados con este tipo de mal-
formaciones®.

ALFA FETOPROTEINA PARA SCREENING
DE LOS DEFECTOS ABIERTOS
DEL CIERRE DEL TUBO NEURAL

Inmediatamente después de haberse publica-
do que la AFP sérica materna se encontraba ele-
vada en aquellos embarazos en los que el feto pre-
sentaba un defecto abierto del cierre del tubo neu-
ral, se pusieron en marcha programas de scree-
ning de estas malformaciones. El primer estudio
colaborativo se publicé en Gran Bretana en 1977
estableciendo la sensibilidad, la tasa de deteccién
y los falsos positivos del método. Tomando un
punto de corte de 2 MoM (muiltiplos de la media-
na para cada edad gestacional) la tasa de detec-
ci6n para anencefalia fue de 93%, y para espina
bifida 85%, con una tasa de falsos positivos de
8%. Estos hallazgos fueron luego ampliamente
confirmados por otros estudios*®.

MULTIPLES MARCADORES PARA
DETECCION DE ANEUPLOIDIAS

Posteriormente, en 1984 Merkatz y colabora-
dores informaron que la AFP se encontraba dis-
minuida en un 25% en mujeres embarazadas de
un feto afectado con sindrome de Down (SD). A
raiz de este hallazgo, y sabiendo que el riesgo de
una mujer de tener un hijo afectado por una en-
fermedad cromosdémica aumenta a medida que
avanza su edad, los esfuerzos se han dirigido a
desarrollar métodos de tamizaje que identifiquen
el riesgo en las mujeres més jévenes, dado que
son las que aportan el 80% de los casos™®.

La busqueda de marcadores bioquimicos en el
suero materno es en la actualidad uno de los méto-
dos mds precoces para obtener informacién sobre
el estado de salud del feto.

Cuando se utilizan varios parametros para rea-
lizar el screening de una afeccién en particular debe
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valorarse el grado de correlacion que existe entre
ellos. Si las variables estdn correlacionadas, una
ne agrega nada a la otra. Si no lo estdn en absolu-
to, cada una provee una medida independiente del
riesgo. Los tres marcadores: AFP, estriol no conju-
gado (uE,) ybeta subunidad de la hormona gonado-
trofina coridnica humana (b hCG), son independien-
tes de la edad materna y presentan una asociacidn
débil entre ellos. El riesgo de cada embarazo indi-
vidual de tener un nino afectado por sindrome de
Down al término, se deriva del riesgo materno por
edad y de la frecuencia de distribucion gaussiana
de los tres marcadores. La razon de ocurrencia para
cada marcador, surge de la diferencia entre las cur-
vas de distribucién del marcador en cuestién entre
la poblacién normal y la afectada. En 1988 por pri-
mera vez se realizé un andlisis retrospectivo del
suero de 77 mujeres que habian dado a luz un feto
con sindrome de Down y 385 mujeres controles. En
este estudio, utilizando un punto de corte de 1/250,
se hubiera detectado el 60% de los fetos afectados
con una tasa de falsos positivos del 5% y un odds
positivo de 1:65. Otros grupos en forma prospecti-
va, al igual que el nuestro, encontraron resultados
similares y ain mejores®'®. El algoritmo utilizado
es el que se muestra en la figura 1.

Latabla 1 muestra en cambio las ventajas y des-
ventajas de este método de screening.

Actualmente el tamizaje serolégico mas utili-
zado, v el que cuenta con mayor evidencia, es el
de marcadores multiples (o feto proteina, estriol
no conjugado y gonadotrofina coriénica humana,
inhibina A) en el segundo trimestre del embara-
zo (16-20 semanas de edad gestacional). Este es-
quema permite una deteccién del 60-70% de los
fetos afectados con una trisomia 21 con una tasa
de falsos positivos del 5%; y permite ademas la
deteccidn del 98% de los defectos abiertos del cie-
rre del tubo neural.

Esta metodologia calcula el riesgo individual de
cada embarazo de tener un nifo afectado por sin-
drome de Down al término, el que se deriva del ries-
go materno por edad y de la frecuencia de distribu-
cién gaussiana de los tres marcadores. La razon de
ocurrencia para cada marcador, surge de la dife-
rencia entre las curvas de distribucién del marca-
dor en cuestién entre la poblacién normal y la afec-
tada

Si bien se recomienda en las mujeres menores
de 35 anos, algunos autores han demostrado su uti-
lidad en mujeres de 35 0 mas anos, dado que dismi-
nuye de manera significativa la tasa de amniocen-
tesis en este grupo.



46 Nexo Rev. Hosp. Ital. B.Aires

Val. 20 N2 2, Octubre 2000

Muestra de sangre materna entre las
15 y 20 semanas

Riesgo > 1:250

Ecografia para verificar
la edad gestacional

il

Riesgo < 1:250

No mas estudios

[

Discordancia FUM-
ecografia de 10 a 14 dias

|

Edad gestacional
confirmada

= Asesoramiento genético
= Procedimiento invasivo

r Edad gestacional por
ecografia < 15 semanas

Repetir a partir de las 16

Edad gestacional por
ecografia = 15 semanas

Recalcular el riesgo para

semanas

sindrome de Down

|

Riesgo > 1:250

i No mas estudios

l Riesgo < 1:250 I

* Asesoramiento genético
» Procedimiento invasivo

Figura 1: Protocolo de screening de SD utilizando marcadores multiples en suero materno.

MARCADORES SEROLOGICOS Y ECOGRAFICOS
PARA DETECCION DE ANEUPLOIDIAS

Desde hace pocos afios se ha comenzado a utili-
zar la ecografia entre las 10 y 14 semanas como
método de rastreo para sindrome de Down. La téc-
nica consiste en medir un pliegue cutdneo en la re-
gion nucal del embrién. Estableciendo un punto de
corte de 3-4 mm se ha reportado una capacidad de
deteccion de hasta un 80%. Mas recientemente atun,
se han agregado a este método determinaciones

bioquimicas (fraccidn libre de lab hCG o PAPP A -
pregnancy associated plasma protein A) en el in-
tento de mejorar su capacidad predictiva, llegando
en algunos centros hasta un 90%'".

Este esquema representaria un adelanto respec-
to al tamizaje del segundo frimestre, sin embargo
deben tenerse en cuenta algunos aspectos. En pri-
mer lugar, el tamizaje se realizaria a una edad don-
de aun cabe esperar el aborto espontdneo de alre-
dedor del 30% de los embarazos afectados por un
sindrome de Down y, por otro lado, la medicién del
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Tabla 1: Pros y contras del screening en suero materno

Ventajas*

Desventajas®

1. Mejor valoracién del riesgo que ufilizando
solamente la edad.

2. Menor tasa de procedimientos invasivos.

3. Menor tasa de abortos relacionados a
procedimientos invasivos.

4. Mener costo.

** Aplicado a mujeres menores de 35 afios

Aplicado para revisar el riesgo de mujeres mayores de 35 afios

1. Menor tasa de defeccién de SD.
2. Incapacidad de detectar otras aneuploidias
(excepto la trisomia 18).

3. Mayor tasa de procedimientos invasivos **.

4. Demora en el diagnéstico.

pliegue nucal no ha mostrado ser muy reproduci-
ble en centros de diagndstico que no estén especifi-
camente dedicados a ecografias obstétricas de ni-
vel IL.

OBJETIVOS DEL SCREENING

El objetivo de contar con un método de scree-
ning es el de identificar un pequeno grupo de pa-
cientes, entre una poblacién sana, que muestre un
riesgo de suficiente significacion como para que se
le ofrezca un determinado método diagnéstico.

El screening debe ser voluntario y, previamen-
te, es indispensable el asesoramiento objetivo so-
bre los beneficios y las limitaciones del mismo. Una
paciente debe comprender que un resultado nega-
tivo (probabilidad disminuida) no asegura que el
nifio sea portador sano, asi como un resultado de
riesgo aumentado no diagnostica una anormalidad.
Por el contrario, las probabilidades siempre suelen
estar a favor de un nifio normal. El resultado posi-
tivo sélo coloca al embarazo en una categoria de
riesgo donde se justificaria una evaluacién mads
detallada a través de métodos diagnoésticos (ecogra-
fia, amniocentesis u otras intervenciones obstétri-
cas).

Este screening se realiza convenientemente en-
tre las 16-18 semanas, dado que es el tiempo opti-
mo en el que la alfa feto proteina sérica materna
pesquisa la mayor cantidad de defectos abiertos del
cierre del tubo neural (DTN).

El programa de screening debe poseer la capaci-
dad de disminuir la morbilidad y la mortalidad, per-

mitiendo el acceso al diagnéstico prenatal y esti-
mulando en las parejas la capacidad de efectuar
elecciones reproductivas, como asi también disefiar
estrategias adecuadas para el seguimiento del em-
barazo y el parto.

" APLICACION CLINICA

La aplicacién clinica de los marcadores bioqui-
micos para identificar el SD se focaliza en las mu-
jeres menores de 35 afos a quienes normalmente
no se les ofrecerfa un diagndstico prenatal. Las
mujeres mayores de 35 afios que no eligen un mé-
todo diagndstico invasivo pueden optar por un ase-
soramiento genético basado en la edad y los marca-
dores bioquimicos. Si existiera una recomendacién
sistemadtica de realizar procedimientos invasivos en
este grupo de mujeres, la utilizacién del screening
permitiria reducir significativamente el nimero de
los mismos a expensas de perder algtn caso de SD.
Insistimos en que este método de screening, asi
como los procedimientos invasivos, deben ser pre-
cedidos por un adecuado asesoramiento, que mues-
tre los riegos, beneficios y limitaciones, tanto del
diagnéstico prenatal como del screening. As{ mis-
mo, se debera recordar que el screening fracasara
en la identificacién de un 10 a 15% de los SD en
contraste con la tasa de deteccién del 100% de los
procedimientos diagnésticos invasivos.

El asesoramiento debe cubrir la informacion so-
bre el significado de una aneuploidia y las conse-
cuencias personales, familiares y sociales de las mis-
mas.



48 Nexo Rev. Hosp. ltal. B.Aires

La aplicacién de un programa de sereening para
SD y DTN ha marcado un avance sustancial sobre
la capacidad del diagnéstico prenatal en las muje-
res jévenes mediante una técnica no invasiva.
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PROFAM - Programa de Educacién a Distancia
de Medicina Familiar y Ambulatoria, del
Departamento de Docencia e Investigacion y
Unidad de Medicina Familiar del
Hospital Italiano de Buenos Aires,

se enorgullece en informar a sus alumnos y a la comunidad médica que el
programa ha sido recientemente acreditado, luego de una rigurosa evaluacion,
por la Sociedad Espaiola de Medicina Familiar y Comunitaria (semFYC).

De esta forma, los alumnos de PROFAM en la Argentina, Espafa y demds
pafses de habla hispana podrdn acceder a créditos de dicha Sociedad, ademads de
los que actualmente reciben de la Universidad de Buenos Aires (UBA) y la
Asociacion Argentina de Medicina Familiar (AAMF). Esta nueva e importante
acreditacion ratifica el esfuerzo asumido por el Hospital Italiano de Buenos
Aires para contribuir a la educaciéon médica. '
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“Screening” de cancer de proéstata

Sergio Rodolfo Specterman”

El uso masivo del screening en el cancer de pros-
tata es controversial. La mayor duda es resolver si
el screening mejora los resultados de superviven-
cia y si hay buena relacién costo/beneficio en cuan-
to los costos monetarios, ansiedad, morbilidad y
mortalidad causados por el screening y los trata-
mientos asociados al cdncer de préstata.

Cuando pensamos en la utilidad del sereening del
cancer de préstata suelen surgir algunas dudas:

¢ES RAZONABLE REALIZAR SCREENING
EN PACIENTES CON CANCER DE PROSTATA?

Para que el screening sea eficiente hay caracte-
risticas de la enfermedad que deben ser tenidas en
cuenta:

— debe ser una enfermedad con alta morbilidad,
alta mortalidad y que provoque muchos costos
de salud; ‘

— debe tener alta prevalencia e incidencia;

— la historia natural y la biologia de la enferme-
dad en cuestion deben ser bien conocidas;

— la fase preclinica debe ser prolongada (alta pre-
valencia), y por ultimo,

— el tratamiento de los estadios tempranos de la
enfermedad debe ser efectivo.

El cancer de prostata posee muchas de las ca-
racteristicas mencionadas, por lo que podemos de-
ducir que el screening en esta enfermedad podria
ger de utilidad.

Si bien en nuestro pais no hay cifras confiables,
los datos comunicados en Estados Unidos de Amé-
rica colocan al cdncer de préstata como la neopla-
sia més frecuente en hombres (32%)!. Luego del
cancer de pulmon, es la segunda causa de muerte
(14%)'. De acuerdo a estimaciones realizadas en
1996, se diagnosticarian alrededor de 316.000 nue-
vos casos en aquel afno, que causarian alrededor de
40.000 muertes. En los altimos afios se ha incre-
mentado el diagndstico del cancer de préstata. Este
incremento se observa en todos los grupos estudia-

* Servicio de Clinica Médica. Seccion Oncologia.
Hospital Italiano de Buenos Aires

dos siendo mas pronunciado en el grupo entre los
45 y 54 anos, pero las cifras de mortalidad perma-
necieron estables en todos los grupos de edades!.
La edad es un factor de riesgo. La probabilidad de
poseer cancer de préstata entre los 0 a 39 afios es
muy baja: 1/10.000; en la década 40-59 es de 1/103
y en 60 — 79 afios de 1/8. Alrededor de los 80 anos,
aproximadamente el 70 % de la poblacién masculi-
na tiene evidencia de cancer de préstata, y entre
los 30-40 arios hay alta incidencia de neoplasias
intraepiteliales.

Son tumores mds frecuentes en la raza negra
tal vez debido a la mayor concentracién de andré-
genos séricos que poseen. Hay casos de predisposi-
cion familiar. Esta situacién debe ser tenida en
cuenta en pacientes con diagnéstico de cancer de
prostata en tres generaciones, mas de tres miem-
bros de primer grado afectados o dos individuos en
la misma generacién menores de 55 afios!.

Es.importante resaltar que el screening no ejer-
ce influencia ni modifica en ninglin momento la in-
cidencia de la enfermedad buscada. El incremento
en el diagnostico desde 1989 estd llevado de la mano
de la incorporacién del antigeno prostatico especi-
fico ( PSA ), que posibilito el diagnéstico de tumo-
res pequernos no palpables al tacto digital. Mas de
la mitad de los hombres diagnosticados con cancer
de préstata morirdan por su causa dentro de los diez
primeros anos luego del diagnoéstico y méas de dos
tercios sufrirdn progresion local o sistémica a pe-
sar del tratamiento. La repercusion del caAncer de
prostata en la esfera de la salud y de la economia
es enorme”.

Es bien conocida la evolueién del cancer de pros-
tata. Si bien el tiempo de duplicacién es muy pro-
longado, las lesiones pequerias libradas a su evolu-
cién evolucionaran con progresion local y luego sis-
témica’.

La clasificacion mediante la escala semicuanti-
tativa histopatolégica de Gleasson es de mucha uti-
lidad. Esta predice el comportamiento biolégico. Es
posible correlacionar la existencia de compromiso
ganglionar con supervivencia asi como también con
el volumen tumoral, e invasiéon de capsula y vesi-
culas seminales, entre otros’.



50 Nexo Rev. Hosp. Ital. B.Aires

Es posible plantear la hipétesis de la existencia
de tres tipos de cdncer de préstata:

1 - tumores pequerios e indolentes que en el curso
de la vida del paciente nunca progresaran a una
enfermedad clinicamente significativa. Cuando
se los detecta, estos tumores suelen ser micros-
copicos, focales y bien diferenciados.

2 - son neoplasias que crecen en la prostata, pero
lentamente y con tendencia a permanecer confi-
nados, dando tiempo a establecer un tratamien-
to curativo antes de producir metastasis regio-
nales vy a distancia.

3 - tumores agresivos desde su comienzo, compro-
meten tempranamente toda la glandula, tienen
una histologia pobremente diferenciada y dan
precozmente metdstasis; habitualmente se ma-
nifiestan en pacientes jovenes.

Por el momento no existe forma alguna de dife-
renciar de antemano el comportamiento de los tu-
mores latentes con respecto a los potencialmente
mas agresivos; Esto implica que todo cancer de prés-
tata debera ser tratado en la forma maés convenien-
te de acuerdo a la edad, estado general y estadio
del tumor.

Algunos autores han intentado buscar diferen-
tes parametros que nos orienten a discriminar me-
jor los grupos de riesgo. Entre ellos tenemos:

» Factores propios del tumor
Grado histoldgico
Patrén de crecimiento (invasivo o no invasivo)
Volumen tumoral
Ploidia celular
PSA basal
Zona de la priostata donde se origina el tumor
(periférica o transicional)

e Factores inherentes al paciente:
edad
raza
historia familiar
enfermedades comérbidas! 5
El tratamiento (en los dltimos tiempos se agregd a

la cirugia la posibilidad de la radioterapia conforma-

da) de los estadios tempranos es muy efectivo: la su-
pervivencia global a 15 anos es superior al 55%. !

¢CUALES DEBEN SER LOS OBJETIVOS
DEL SCREENING? ;HAY EVIDENCIA
DE QUE PUEDAN LOGRARSE?

Si uno piensa que el screening sélo debe detec-
tar el mayor numero posible de cédnceres o detec-
tarlos en forma mas temprana, seguramente esta-
rd equivocado.
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El objetivo final debe ser la reduccién de
la morbilidad y de la mortalidad, preferente-
mente en un modo costo efectivo.

En la actualidad, no existen estudios que de-
muestren reduccién en la mortalidad. El National
Cancer Institute de los Estados Unidos, esta lle-
vando a cabo un estudio prospectivo multicéntrico
para la deteccién precoz de cdnceres de prostata,
pulmén, colorrectal y ovario. Este trabajo tardara
15 afios en arrojar las primeras conclusiones. La-
mentablemente, es un estudio que adolece de mul-
tiples fallas, por lo que es posible que luego de es-
perar tanto tiempo no lleguemos a tener una res-
puesta valida a nuestros interrogantes!?*?,

¢EXISTE EN EL MUNDO UNANIMIDAD EN LOS
CRITERIOS SOBRE EL SCREENING DE PROSTATA?

Por lo expuesto méas arriba, el sereening sigue
siendo controversial.

Casualmente, aquéllos que tienen una relacién
directa con los pacientes, los que los tratan, como
por ejemplo los urélogos y radiélogos estén a favor;
entre ellos contamos a:

American Urological Association,
Canadian Urological Association,
American Cancer Society,

American College of Radiology, y

El National Cancer Institute ( NCI ).

Todos ellos recomiendan dosaje de PSA anual,
salvo el NCI que sélo recomienda el tacto rectal.

En la vereda de enfrente se encuentran aqué-
llos que no tienen un contacto directo con los pa-
cientes. Tal es el caso de los epidemiblogos de la
U.S. Preventive Task Force y Canadian Task Force
que no recomiendan screening.

¢CUALES SON LAS MAYORES CRITICAS QUE SE LE
ADJUDICAN AL SCREENING DE PROSTATA?

La posibilidad de aparicién de algunos sesgos.
Solamente estudios randomizados podran eliminar-
los.

Si bien el hecho de tener un periodo preclinico
muy prolongado es una ventaja en el screening,
puede sin embargo constituir un estorbo ya que pre-
dispone a la aparicién de diferentes sesgos:

“lead time bias”: tiempo en el cual el screening
se anticipa al diagnéstico de cancer comparado con
el que transcurre desde la deteccién habitual cuan-
do aparece evidencia clinica de enfermedad. Hay
un incremento aparente de la supervivencia cuan-
do la longitud total de la vida del paciente no es
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prolongada. No siempre podria darse el paradigma
que detectar antes es mejor.

“length time bias”: Tendencia a detectar prefe-

rentemente los canceres con lento crecimiento a tra-
vés del screening porque permanecen en la pobla-
cién mas tiempo (fases preclinicas prolongadas),
tienen menor probabilidad de morir de su enferme-
dad que el promedioc (tienen genio tumoral menos
agresivo) pueden crear la impresién de que la de-
teccién temprana conduce a la prolongacién de la
supervivencia.
— “overdiagnosis bias”: deteccién de tumores que
debido a su lento crecimiento podrian no tener re-
percusién clinica durante la vida del paciente.
Aproximadamente >8% serdan expuestos a ansiedad
y estudios innecesarios)

Ademais, otras situaciones atn no han sido re-
sueltas:
¢ Balance costo-beneficio (es méas costoso tratar la

enfermedad localizada que la avanzada)

Falta de evidencia de reduccién de mortalidad

Morbilidad de los tratamientos realizados
¢ Falta de aceptacién

¢QUE ESTUDIOS SON LOS ELEGIDOS PARA

REALIZAR EL SCREENING? ; QUE ROL TIENE EL PSA?

Las tres principales modalidades para el scree-
ning de prostata son el tacto rectal (TR), el dosaje
de PSA y la ecografia trans-rectal (ETR).

La méas ampliamente usada y mas antigua tée-
nica para detectar el cdncer de préstata ha sido el
TR. Se ha comunicado un rango bastante amplio
con respecto a su sensibilidad (33-69%) y especifi-
cidad (49-97%); sélo uno de cada tres pacientes con
un TR alterado tendra cdncer de prostata’.

Con el desarrollo y aplicaciéon de las sondas eco-
graficas transrrectales se han podido detectar le-
siones neoplasicas no palpables. A pesar de ello, en
numerosos trabajos la ETR ha desilusionado las ex-
pectativas de los investigadores, con una gran va-
riacién en la sensibilidad y la especificidad, que en
ambos casos varian entre 41-79%. No obstante, la
ETR es considerada un excelente auxiliar para las
biopsias dirigidas (mejor que la guia digital)'.

El PSA es un test sérico con una mayor acepta-
cién entre pacientes y médicos y que ha permitido
la deteccién de cdnceres de prostata en sus etapas
mas tempranas. Su uso ha crecido a partir de la
ultima mitad de los afios 80. De cualquier modo,
puede hallarse PSA normal en un tercio de los hom-
bres con cancer de préstata localizado, y ademas
puede estar elevado en situaciones no neoplasicas,
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como por ejemplo en la hiperplasia benigna'™?,

El dosaje de PSA ha permitido diagnosticar tu-
mores pequenos que no son detectados con el tacto
digital. Algunas estimaciones afirman que este mé-
todo ha permitido anticipar la deteccién de cancer
de préstata entre 2,6 a 11,2 anos con respecto a la
utilizacién de los métodos tradicionales.

Algunos investigadores argumentan que la in-
tegracion de PSA mas TR incrementa la deteccién
(en las series de Catalona, por ejemplo el TR pierde
la deteeccién del 40% de los canceres, el PSA sélo
pierde el 25%, pero usados en conjunto permiten
una tasa de deteccién del 78%)"".

Podemos agregar el valor predictivo positivo
del TR, ETR, y PSA que oscilan entre el 26-35% y
27-36%, 40-49%, respectivamente. Cabe resaltar
que son mayores, por ejemplo ,que el de la ma-
mografia en la deteccion de cancer de mama (VPP
9-17%)1™4.

¢QUE OTRAS VARIANTES DE PSA
PUEDEN UTILIZARSE PARA AUMENTAR
SU SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD?

Con el valor de 4 ng/ml, alrededor de 25-30% de
los pacientes con hipertrofia benigna y 80% de aqué-
llos con cancer confirmado alecanzara dicho nivel.
Se han intentado variantes para reducir los falsos
positivos como por ejemplo:

— Densidad de PSA ( relacién entre el nivel de PSA
y el volumen prostatico) Valor de corte 0,15. Si es
mayor se recomienda biopsia. Sensibilidad 52% y
especificidad 81%. Las dificultades que se encuen-
tran son la reproducibilidad y la exactitud del volu-
men prostatico estimado por ecografia, la existen-
cia de variaciones en el tamafo prostatico normal
y diferencias en la relacién estroma-epitelio entre
las prostatas!??,

— PSA referido a la edad (tratan de correlacionar
diferentes valores limites de PSA para los diferen-
tes grupos etarios)*!,

— Tasa de cambio de PSA ( mide las variaciones de
PSA en una curva en el tiempo que requiere nume-
rosos dosajes)Valor de corte 0,75 ng/ml/afio . Sensi-
bilidad 72% vy especificidad 90%. Se critica que 25-
30% de pacientes sin cancer tienen mas del 20% de
incremento de PSA anual y que requiere multiples
dosajest

— Relacién PSA libre/unido (la proporcién de PSA
libre seria inferior en log portadores de cancer pros-
tatico que en los que poseen hipertrofia benigna.)
Esta relacién no se modificaria con la edad.
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Atin todos son investigacionales. Si el screening
con PSA esta discutido, mds ain con estas varian-
tes. Los mds promisorios parecerian ser la tasa de
variacién de PSA y la relacién libre/unido. Deben
efectuarse estudios sobre efectividad y costos.

¢CUAL PUEDE SER LA RECOMENDACION FINAL?

En 1997 la American Cancer Society recomiendé:
— Medicién de PSA y tacto rectal a partir de los 50
anos ( en quienes la expectativa de vida sea mayor
a 10 anos)
— Medicién de PSA y tacto rectal en grupos mas
jovenes de alto riesgo: antecedente familiar ( uno o
mas familiares directos con antecedente de cancer
de préstata), raza.
— Establece globalmente el limite de PSA normal
hasta 4 ng/dl.
— Hay correcciones segun la edad: escala de Oes-
terling!

Edad (aios) limite de PSA (ng/dl)

40-49 2,5
50-59 3,5
60-69 4,5
70-79 6,5

En todos los pacientes que tuvieran PSA eleva-

do o tacto rectal patolégico se sugiere efectuar eco-
grafia transrrectal méas biopsia.

En modelos matematicos como el Markov, que
toma en cuenta la tasa de complicaciones y lo ajus-
ta a afos segun calidad de vida en pacientes mayo-
res de 70 anos, o aquéllos menores de 60-65 afios
con tumores bien diferenciados, la observacién da
mejores resultados que la conducta activa (cirugia
oradioterapia); Sélo en aquéllos menores de 65 afios
con tumor moderado o pobremente diferenciado el
tratamiento activo es mejor que la observacién®™.

En nuestro pais, donde falta una politica nacio-
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nal de screening de cancer de préstata, y todas las
controversias mencionadas con respecto a él, la de-
cision de llevarla a cabo se deja en manos del senti-
do comtn de cada médico, en la soledad de su con-
sultorio, con cada paciente en particular.
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ATENEO RADIOLOGICO

José San Romdn', Fernanda Curros®, Pablo Lobos™, Alberto Ifién™

CASO CLINICO

Nuestra paciente es una nifia de 35 dias con el
antecedente de mielomeningocele, con diagnéstico
ecografico prenatal y operada a los 3 dias de vida
(cierre del defecto y colocacion de valvula ventricu-
lo peritoneal). Aproximadamente a los 10 dias co-
mienza con vémitos biliosos. Se plantea la posibili-
dad de malrotacién intestinal y se solicita un colon
por enema que muestra al ciego sobre la linea me-
dia y movil. Posteriormente se realiza un transito
de intestino delgado, que evidencia al dngulo de
Treitz y al yeyuno ubicados a la derecha, mientras
que el ciego se encuentra en la linea media.

DIAGNOSTICO

El diagnéstico radiolégico, confirmado por la ci-
rugia, es malrotacion intestinal.

DISCUSION

Esta patologia quirtirgica puede encontrarse en
nifios y adultos y nos parece de interés discutir la
indicacién del colon por enema o del transito intes-
tinal, asi como senalar la posible utilidad de la eco-
grafia para evaluar los vasos mesentéricos supe-
riores en estos casos.

La malrotacién es la causa més importante de
obstruccion intestinal alta en el neonato. El proce-
s0 de rotacién del intestino medio (yeyuno, fleon y
colon derecho) ocurre en el primer trimestre del em-
barazo, pero la fijacién se completa hacia el final y
se extiende durante el primer ano de vida. En rea-
lidad, los sintomas y las complicaciones dependen
mas de la “mal fijacién” que de la malrotacién. Los
puntos de fijacién normales del mesenterio son el
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dangulo duodenoyeyunal (Treitz) y el ciego. Cuando
el mesenterio no se ha fijado, su base, que normal-
mente es amplia, se hace muy estrecha tomando
como eje a los vasos mesentéricos. Dado que todo el
intestino delgado y parte del colon estdn fijados por
este pediculo estrecho, existe la posibilidad de tor-
sién alrededor del mismo. Cuando esto ocurre (v6l-
vulo de intestino medio), se produce obstruccién in-
testinal primero y después oclusion de los vasos
mesentéricos e infarto si persiste la torsién. La apa-
ricion brusca de vémitos biliosos en un neonato que
ha sido normal durante los primeros dfas de vida
es sospechoso de vélvulo de intestino medio hasta
que se pruebe lo contrario. Sin embargo, conviene
recordar que la mayoria de los bebés con vémito
bilioso no tiene una patologia quirdrgica. La mal-
rotacién puede asociarse o no a otras anomalias (on-
falocele, gastrosquisis, hernia diafragmaética con-
génita, ete.). El examen radiolégico deberia comen-
zar con una RX simple del abdomen. Las RX pue-
den ser normales, 0 mostrar signos de obstruccion
alta: dilatacién del estémago, del duodeno o de
ambos y falta de gas distal. Si bien tradicionalmen-
te se ha iniciado el estudio de estos pacientes con
un colon por enema, en realidad conviene comen-
zar con una seriada gastroduodenal y transito in-
testinal, particularmente en los nifios con vomito
bilioso. El transito de intestinoe delgado sirve para
poner en evidencia a los dos puntos de fijacion: el
dangulo duodenoyeyunal (que estd anormalmente a
la derecha junto con el yeyuno) y el ciego que estd
anormalmente alto o sobre la linea media (fig. 1).

El colon por enema puede mostrar todo el colon
a la izquierda o el ciego subhepético, alto o0 en la
linea media, pero debe tenerse en cuenta que en el
20% de los pacientes con malrotacion el ciego pue-
de ubicarse en posicién normal y por lo tanto es
menos fiable (fig. 2).

El eco doppler de los vasos mesentéricos eviden-
ciala relacion existente entre la arteria mesentéri-
ca superior (AMS) y la vena mesentérica superior
(VMS). La VMS normalmente se encuentra a la iz-
quierda de la AMS y esta relacién se invierte en los
malrotades. Sin embargo, un tercio de los pacien-
tes con malrotacion, comprobada quirirgicamente,
tiene una relacién normal entre la VMS y la AMS
(fig. 3).
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Figura 1. Transito de intestino delgado. El yeyuno estd a la
derecha en su totalidad. El marco duodenal se ve alterado y el
angulo de Treitz se ubica a la derecha.

CONCLUSION

* La malrotacién es una patologia que debe sos-
pecharse ante un lactante con vémitos biliosos.

* En pacientes sintomaticos constituye una emer-
gencia ante la posibilidad de vélvulo de intesti-
no medio ¥ la consecuente necrosis del mismo.

¢ Luego de la Rx simple de abdomen el primer es-
tudio a realizar es el transito de intestino delga-
do para poner en evidencia la unién duodenoye-
yunal y el ciego.

e Kl eco doppler abdominal constituye un método
no invasivo, accesible y de bajo costo, pero tiene
limites en la-sensibilidad y la especificidad.

Figura 2, Colon por enema. El colon por enema muestra el
colen hacia la izquierda casi en su totalidad y al ciego scbre la
linea media y movil,

Figura 3. Eco Doppler
Abdominal. Como ejemplo en
otro caso, la ecografia en corte
transversal muestra la relacién
normal de los vasos
mesentéricos (A). La flecha
curva muestra la VMS y la flecha
recta muestra la AMS. Por otro
lado, en el cuadro B se evidencia
la relacion invertida de estos
VASOS.
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ACTUALIZACION Y AVANCES EN INVESTIGACION

Fibrinégeno. Nuevos conceptos en
reologia y profilaxis de la trombosis

Félix A. Nunez', Alberto S. Slepoy”

El flujo sanguineo, bajo condiciones fisiolégicas
normales, se caracteriza por presentar una mini-
ma velocidad con méaxima friccién cerca de las pa-
redes vasculares, mientras que en la parte central
presenta una maxima velocidad con minima fric-
cién (fig. 1). Cuando los glébulos rojos llegan a los
capilares, el pasaje de los mismos se realiza en for-
ma unitaria. Es en este momento que la viscosidad
plasmatica adquiere una importancia critica, por
la posible agregacién de los glébulos rojos o los leu-
cocitos, aumentando por este motivo varias veces
el riesgo de oclusién vascular.

Se ha observado también que en pacientes con
alteraciones arteriosclerdticas de los grandes vasos
y de los capilares se hallan alteradas las condicio-

nes de transporte de O,, de los nutrientes y los an-

tibiéticos. .

Una solucién “légica” para este problema seria
la hemodilucién. Por ejemplo, se podrian realizar
dos sangrias con reposicién de liquidos para des-
cender el hematocrito en un breve periodo de tiem-
po. Sin embargo, se ha observado que luego de este
procedimiento, la concentracién de las proteinas
plasmaticas vuelve a sus valores iniciales en un
lapso de mas o menos 36 horas. Esto es, seguido de
un incremento del hematocrito entre 2 y 4% por dia,
lo que hace que en un lapso de tres semanas se re-
cupere aproximadamente el 50% de los eritrocitos,
alcanzando sus valores iniciales del 100% al cabo
de seis semanas.

En sintesis, no hemos resuelto el problema, ya
que la concentracion plasmatica de las proteinas
solo descendid por 36 horas.

La enfermedad por excelencia, en dende se ob-
servan todas las alteraciones de la microcirculacion,
es la diabetes. Basado en un tripode fisiopatolégi-
co formado por neuropatia, isquemia e infeccién,
podemos observar en esta enfermedad toda la evo-
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lucidn de la patologia, desde los cambios de colora-
cién de la piel, la aparicién posterior de tlceras, la
gangrena y por ultimo la amputacion.

A modo de ejemplo, en Alemania se reconocen
40.000 pacientes con tlceras o gangrena, de los cua-
les un gran nimero deberd ser amputado. En los
Paises Bajos el porcentaje de 1as amputaciones as-
ciende al 47%.

Por otro lado, en EE.UU, se realizan anualmen-
te 51.000 amputaciones (24% dedos, 6% medio pie,
39% por debajo de la rodilla, 22% por encima de la
misma y el 9% restante corresponde a amputacio-
nes mas extensas).

Esto involucra un costo directo superior a mil
millones de délares, sin incluir los cosios anteriores
(semanas o meses de evolucién para llegar a este
estado) ni el costo posterior a la cirugia: tratamien-
tos de rehabilitacion, necesidad de prétesis, trata-
miento psicolégico, etc., que serdan necesarios para
restablecer al enfermo,

> Velocidad minima
Friccion maxi
- Friccio ma

»- .
-3 Velocidad maxima

== Friccién minima

Figura 1.



56 Nexo Rev. Hosp. Ital. B.Aires

El dano se produce en los grandes vasos en for-
ma difusa o multisegmentaria. En el sindrome del
pie diabético, en general toma las arterias distales
por debajo de la rodilla. En el intestino, como con-
secuencia de la arteriosclerosis, que suele afectar
dos 0 mas troncos principales, la disminucién del
flujo sanguineo se hace insuficiente para mantener
una funcién intestinal normal. En estas condicio-
nes, el paciente presenta un cuadro de angina in-
testinal cuando se alimenta, conduciéndolo a cua-
dros de desnutricién grave.

Los tratamientos convencionales, la angioplas-
tia transluminal y el by pass, en general no benefi-
cian a estos pacientes. Las reestenosis son frecuen-
tes con estas técnicas y en los pacientes diabéticos
este riesgo aumenta por encima del 10%. Los vasos
de pequefo calibre como los capilares con un dia-
metro inferior a 1/100 mm o menos no se ven bene-
ficiados por estos procedimientos.

La terapia génica trata de inducir la angiogéne-
sis, pero los resultados actuales no parecen muy
prometedores.

Las sustancias tromboliticas del tipo de la uro-
kinasa o de distintos venenos de viboras son de re-
lativa efectividad y sus efectos adversos son impor-
tantes y de dificil manejo. )

Tampoco ha tenido un éxito relevante el tratamien-
to clinico con control estricto de la glucemia, el repo-
s0, la terapia local, la gimnasia, la dieta, el tratamiento
con antibidticos o el uso de prostaglandinas.

En los ultimos atios, se ha propuesto como una
posibilidad terapéutica el mejoramiento de la vis-
cosidad sanguinea (hemorreologia). Su objetivo es
aumentar el transporte de O,, de los nutrientes, la
migracion leucocitaria y la adecuada concentracion
de antibiéticos en la zona danada.

Ya se mencion6 a la “viscosidad plasmatica”
como un “elemento critico” en la microcirculacion.
Esta viscosidad est4 determinada principalmente
por la presencia de macromoléculas tales como fi-
brindgeno, alfa-2 macroglobulina e inmunoglobuli-
na M. Las proteinas de gran tamaro como la albi-
mina no producen alteraciones importantes de la
viscosidad plasmatica.

Estudios multicéntricos europeos y norteameri-
canos se hallan focalizados en lograr la extraccién
del fibrinégeno, dado su PM de 340.000 daltons y
un valor estimado del 22% de la presién proteica
en la microcirculacion.

La basqueda de una mejora en la reologia san-
guinea dio como resultado la produccion de un fil-
tro de policarbonato en cuyo interior se utiliza se-
farosa, que actiia como un adsorbente selectivo para

Vol. 20 N? 2, Octubre 2000

el fibrinégeno, la fibrina y sus productos de degra-
dacién (fig. 2).

Se procedi6 entonces a delinear un protocolo con
la finalidad de verificar la efectividad del método.

En la Fase I del estudio preclinico se realizaron
32 procedimientos en 8 voluntarios sanos, pudien-
do observarse un adecuado descenso en la concen-
tracidn del fibrinégeno, sin que aparecieran efectos
adversos durante el procedimiento, ni después del
mismo. Se realizé control clinico y de laboratorio,
con determinacién de ionograma, hemograma com-
pleto y factores de la coagulacién, no observandose
variaciones de los mismos. El analisis de los pro-
teinogramas seriados mostré un descenso del or-
den del 10 al 15% en las proteinas totales. Se veri-
fic6 que los cambios ocurridos no fueron estadistica
ni clinicamente significativos y se pudo evidenciar
también un aumento en la secrecién de insulina y
glucagon.

En la Fage II, los pacientes con fibrinégeno de
hasta 800 mg/dl tuvieron descensos a niveles de
100 mg/dl sin que por esto se verificaran alteracio-
nes en los mecanismos de la coagulacion.

Puesto que estd demostrado que existe un fené-
meno de “rebote” més o menos inmediato a la ex-
traccién inicial se proponen procedimientos repeti-
dos cada 48 horas en la primera semana, depen-
diendo del valor inicial, que son realizados por plas-
maféresis con un procesador computarizado de flu-
jo continuo (fig. 3). Asi se separan los elementos
formes de la sangre del plasma, éste se hace circu-
lar por el filtro conteniendo sefarosa, luego de lo
cual es restituido al paciente junto con los elemen-
tos celulares previamente separados.

Entrada
del plasma

Sereed Pentapéptido

Plasma “rico”
en fibrinégeno

ol ‘Maf nz f Sefarosa
Sahade snleues E:aas};nc?onado
plasma dep
fibrindgeno
Figura 2.
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Observando la evolucién del paciente y la con-
centracion del fibrinégeno, se podra ajustar el nu-
mero de tratamientos y el volumen de plasma que
serd necesario procesar en cada caso en particular.
Los cartuchos son de un sélo uso y pueden ser colo-
cados en serie para lograr un tratamiento ininte-
rrumpido.

De acuerdo a la experiencia relatada y corrobo-

rando la concentracién del fibrinégeno pre y pos-,

tratamiento se puede:

a) variar el espacio de tiempo entre uno y otro

procedimiento.

b) variar la cantidad de plasma procesado.

¢) tener idea de la magnitud del “rebote”.

Todo lo antedicho hace de esta alternativa tera-
péutica un procedimiento que produce poco estrés
en el paciente. La primera sesién dura alrededor
de 3 horas y las subsiguientes aproximadamente
una hora cada una, luego de las cuales el paciente
puede retomar sus tareas habituales.

De esta forma se puede pronosticar un aumento
diario en la produccién de fibrindgeno, de aproxi-
madamente 30 mg/dl.
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La duracién total del tratamiento es de cuatro
semanas para resolver un cuadro determinado, lue-
go de lo cual se proponen controles trimestrales
hasta cumplir un ano.

Por dltimo, distintos estudios que se estédn lle-
vando a cabo muestran que la reduccién del fibri-
négeno puede ser de utilidad en el tratamiento
de:

1 - sindrome del pie diabético y sus complicacio-

nes microvasculares.

2 - falla cardiaca en pacientes con enfermedad

de pequerios vasos. Angina inestable.

3 - trauma agudo (fibrinégeno como reactante de

fase aguda).

4 - enfermedades vasculares de la retina.

5 - alteraciones vasculares idiopdaticas del oido.

6 - angina abdominal.

7 - alteraciones vasculares periféricas de distin-

ta etiologia.

El analisis de este tipo de procedimientos
combinados entre plasmaféresis y filtracién, nos
muestra la capacidad actual de poder extraer del
plasma autélogo la unidad proteica o la inmu-
noglobulina involucrada en un proceso patolégi-
co.

 En laactualidad, el Servicio de Medicina Trans-
fusional del Hospital [taliano de Buenos Aires se
halla abocado al diagrama de un protocolo multi-
céntrico , a los fines de llevar a cabo una experien-
cia similar.
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REFLEXIONES

Aquéllos que hemos recibido de nuestros mayo-
res el mejor legado que es el como y cuando actuar
frente al paciente, aquéllos que una vez terminada
la carrera universitaria comenzamos a construir la-
drillo a ladrillo ese edificio sélido, que aprendizaje
de por medio, se tradujo en experiencia médica; en
fin, a aquéllos que hemos conseguido una buena
experiencia, hoy se nos intenta paralizar ante el
fantasma de la Mala Praxis.

Cuéantos de nosotros en un momento determi-
nado frente a un paciente grave tuvimos que adop-
tar alguna conducta heroica que, a pesar de elevar
ese riesgo implicito que conlleva al acto quirirgico,
le dio la posibilidad de curacién total o de una so-
brevida en donde el dolor y la angustia quedaron
mitigados.

Entre nosotros siempre han existido los que, ade-
lant4andose al futuro, crean nuevas técnicas que han
otorgado vida y salud a muchos pacientes. Asi po-
demos contar hoy con técnicas seguras y efectivas
pero que a la hora de su creacién supusieron un
riesgo que se sublimé en aras de salvar vidas.

Esa vocacién, sensibilidad creativa de los gran-
des, esa cierta cuota de audacia hoy tiende a ser
reemplazada por la penosa eleccién del camino mas
corto y con menos espinas.

No se debe hacer de mas, pero tampoco es acon-
sejable hacer menos.

La familia es juez de irrefutable justicia para
valorar la conducta ética del profesional. De una
buena relacion médico-paciente es dificil que surja
un juicio por Mala Praxis.

Ha pasado el tiempo y hoy, la medicina de la
persona, se ha transformado en la medicina del
numero. Palabras, hasta no hace mucho tiempo
desconocidas por nosotros, comao la cdpita y el
médulo han reemplazado al nombre y apellido del
paciente.

Las grandes implicancias sociales de la medici-
na, con sus beneficios y falencias, han recargado en
general el trabajo del médico, girando bajo su res-
ponsabilidad los tan explicitos costo/beneficio y cos-
to/eficiencia en una medicina con gastos crecientes
y preocupantes en todos los paises del mundo.

Asimismo, la bien llamada industria de los jui-
cios por Mala Praxis, ejerce presion suficiente para
que, con animos de cubrirse, muchos médicos soli-

citen exageradamente estudios sofisticados, que au-
mentan aun maés los costos de esta medicina des-
personalizada.

Por otra parte, las crisis econémicas hacen que
de esa fabrica de médicos que egresaron de la uni-
versidad, no sean pocos los que carezcan de la for-
macién adecuada.

Hoy, las modificaciones de las leyes laborales,
han hecho que algunos abogados hayan perdido una
veta 1til para sus ingresos y otros havan ganado
una mas 1til en los juicios por Mala Praxis. Aqui la
justicia es muy precisa: “Se debe comprobar la im-
pericia, imprudencia o negligencia por parte del pro-
festonal”, y en general se juzga al médico y no el
resultado, aunque en especialidades como la Ciru-
gia Plastica se apunta también hacia los resulta-
dos finales.

En la actualidad, los juicios por Mala Praxis su-
peraron los 30.000 casos iniciados (es importante
saber que desde la Sancién del Cédigo Civil en 1881
hasta 1978 la historia judicial consigna sélo 70 ca-
sos de Mala Praxis).

Los anestesistas, obstetras y cirujanos plasticos
hemos sido los mas afectados por este flagelo de la
industria del juicio.

Los médicos fueron y serdn presa fécil, sobre todo
aquellos que llegado el caso, hacen uso de la deter-
minacidn de elegir un camino conocido, pero apor-
tando de si conocimientos, creatividad y una auda-
cia equilibrada, para, sin aumentar riesgos estéri-
les, obtener mejores resultados. Parafraseando a
George Braque: “Amo la regla que corrige la emo-
cion pero amo la emocidn que corrige la regla”. Asi-
mismo aquel que alegue la responsabilidad de un
médico deberd demostrar que éste no ha cumplido
los deberes inherentes a su cargo, actuando con
imprudencia o negligencia. No basta con demostrar
que se ha producido un dafio; es preciso demostrar
que éste es atribuible al médico que no ha observa-
do las reglas de la profesion.

Si bien el entorno tecnolégico convence a la so-
ciedad de que la curacién es segura y no se concien-
tiza psicolégicamente para un resultado adverso,
debemos creer que conjuntamente con el avance de
los medios de comunicacién hoy, la poblacion, reci-
be mds informacién al respecto.

Es de esperar que los comunicadores, que son
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formadores de opinidn, sepan usar responsablemen- Dios gquiera que nosotros, los que bajo el jura-
te dichos medios para que la informacién no sea mento Hipocratico hemos ayudado a la comunidad
transformada en desinformacion. con vocacién de servicio, vislumbremos un futuro

Los médicos hemos dejado de ser endiosados. Ya  mejor en donde el justo no pague por el pecador.,

no somos “los intocables del ayer”, esto es acepta-
ble en cuanto a que pacientes y médicos deben ha-

blar un idioma en comun; de esta buena relacién Manuel Sarrabayrouse
médico-paciente surgird sin duda la eleccién del Servicio de Cirugia Estética
mejor tratamiento. Hospital Italiano de Buenos Aires
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Instrucciones para autores

Nexo Revista del Hospital Italiano de Buenos Aires
publica trabajos relevantes a la medicina y dreas estrecha-
mente relacionadas. Los articulos de investigacién clinica,
revisiones y actualizaciones podran ser de autores pertene-
cientes o no al Hospital Italiano de Bs. As.

A continuacién agregamos un resumen de las instruccio-
nes contenidas en: Requisitos uniformes para preparar los
manuscritos enviados a revistas biomédicas. Rev Panam Sa-
lud Publica 1998, 3: 188-196. Dichas instrucciones estan in-
cluidas en las Normas de Vancouver emitidas por el Comité
Internacional de Directores de Revistas Médicas.

Todos los trabajos se presentardn mecanografiados en hojas
de tamano carta y en un diskette con el texto del trabajo, ge-
nerade por un procesador de textos. Los mismos deberdn ser
enviados con una carta de presentacién adjunta dirigida a:
Editor Director Dr. Carlos Fustinana, Biblioteca Central,
Gascén 450 - 2° piso (1181) Cap. Fed.. Esta debera indicar en
qué seccion de la revista desean gue sea publicado el articulo,
el nombre de los autores y la direccién postal, nimero de telé-
fono/interno, fax y e-mail del autor responsable, Dicha carta
deber4 estar firmada por todos los autores.

Los trabajos seran sometidos, antes de su publicacitn, a
revisién editorial y/o revisién por pares (peer review).

Se considerardn para su publicacién las siguientes cate-
gorias:

A- Trabajos Originales: Son comunicaciones de traba-
jos originales. Estos, en principio, no deben haber sido publi-

cados (excepto como resiimenes de presentacion en congre-.

s0s) ni estar considerados para su publicacién en otra revista.
En caso de que parte o todo el trabajo haya sido previamente
publicado, junto con la copia presentada, deberd enviarse una
copia de la publicacidn.

Los trabajos originales deberan mantener la siguiente es-
tructura:

1. Pagina Inicial: incluira el titulo del trabajo; y, en
caso de que el titulo posea mas de cuatro (4) palabras, un
titulo abreviado de no mds de cuatro (4) palabras para las
cabeceras de las pédginas; apellido e iniciales del nombre(es)
del autor(es), cargo académico, servicio e institucién a la
que pertenecen e institucién en la que se realizo el traba-
jo.

2. Restimenes: en espafiol e inglés. Acompanaran al
trabajo por separado y no deberan exceder las 250 pala-
bras. Deberan mantener el siguiente orden: Introduccién/
Objetivo, Material y Métodos, Resultados, Conclusiones,
Al pie de cada resimen deberan figurar de 3 a 10 pala-
bras claves (en castellano e inglés). Estas son términos
esenciales dentro del articulo que se emplean como coor-
denadas de busqueda bibliogrifica, y para la elaboracién
de los indices de las propias revistas.

3. Texto: serd redactado de acuerdo con la siguiente
secuencia: Introduccion, Material y Métodos, Resultados
y Discusién. Se deberdn utilizar las unidades de medida
convencionales. Para las drogas se deberdn utilizar los
nombres genéricos, Las abreviaturas deben definirse la
primera vez que se mencionan. .

4. Estadistica: describa los métodos estadisticos con
detalles suficientes, para que el lector versado en el tema
y que tenga acceso a los datos originales pueda verificar
los resultados presentados. Siempre que sea posible, cuan-

tifique los resultados. Analice la legibilidad de los sujetos

de experimentacién. Especifique cualquier programa de

computacién de uso general que se haya empleado. Limi-

te el numero de cuadros y figuras al minimo necesario

para explicar el tema central del articulo y para evaluar
los datos en que se apoya. Defina los términos, las abre-
viaturas y la mayor parte de los simbolos estadisticos.

5. Agradecimientos: cuando se lo considere necesa-
rio y en relacién a personas y/o instituciones.

6. Referencias: deberd contener inicamente las ci-
tas del texto e irdn numeradas correlativamente de acuerdo
con su orden de aparicién en aquél. Las referencias a co-
municaciones personales y otros datos no publicados de-
ben colocarse entre paréntesis ( ) en el texto (no en las
referencias), Figurardn los apellidos y las iniciales de los
nombres de log tres primercs autores. Si son mas de tres
agregar «y otros», A continuacién se escribiri el titulo com-
pleto del trabajo; el nombre abreviado de la revista (segiin
el Index Medicus) en el que se encuentra publicado el tra-
bajo; afio de aparicién en aquella; volumen en nimeros
arabigos y niimeros de la pagina inicial y final. Tratando-
se de libros la secuencia sera: apellido e inicial(es) de los
nombres de los autores; titulo del libro; mimero de la edi-
cion; ciudad en la que fue publicado; nombre de la edito-
rial; afio de la publicacidn; nimero del volumen precedido
de la abreviatura «vol.s ¥y numero de las piginas inieial y
final (si la cita se refiere en forma particular a una seccién
o capitulo del libro). No cite una “comunicacién personal”
a menos que aporte informacién esencial que no pueda
obtenerse de una fuente publica; en ese caso, el nombre de
la persona y la fecha de la comunicacion aparecerdn entre
paréntesis.

7. Material Grafico: los graficos, tablas, fotos y figu-
ras iran numerados correlativamente por orden de apari-
cién en el texto. Las mismas deberén ser presentadas en
disco 32 y en hojas por separado de tamaifio carta e im-
presion de calidad ldser o similar. Estos deberén llevar un
titulo y leyenda; (las abreviaturas utilizadas deberdn acla-
rarse en la leyenda). Las fotos de observaciones microsco-
picas llevaran el nimero de ampliacién efectuada y una
flecha que indique la orientacion (ej.: arriba). Importante:
para aquellas fotos que hayan sido modificadas de alguna
manera con respecto a el original (ej: Word, Corel Draw,
ete.) deberd incluirse la foto original en papel y una breve
explicacion de la modificacién realizada.

B- Trabajos de Actualizacién y Revision: son revisio-
nes detalladas y eriticas de temas relevantes.

C- Cartas al Editor: estardn referidas a los articulos pu-
blicados, comunicaciones breves de casos clinicos o cualquier
otro tépico de interés general médico, incluyendo sugerencias
v criticas.

Deben prepararse de la misma forma que los trabajos, pro-
curando que la extensién no exceda las 500 palabras, podran
adjuntarse una tabla y una figura. Deberdn incluirse las refe-
rencias, que no excederan de diez.

D- Editoriales: aunque generalmente seran solicitadas,
se invita a los autores a discutir posibles tépicos con el editor.

La responsabilidad por el contenido, afirmaciones y auto-
ria de los trabajos corresponde exclusivamente a los autores,
No se devuelven los originales una vez publicados.
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Ahora,
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Los sistemas de cobertura
médica del Hospital Italiano
han confiado a COMPANIA
de Servicios Farmacéuticos el
suministro de medicamentos

para sus pacientes

ambulatorios.

Por eso, desde ahora Plan de
Salud, AMPER y RAMHI
conoceran en profundidad
los habitos de prescripcién
de sus profesionales, los
perfiles de consumo de sus
beneficiarios, y podran
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permanente la atencién que
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farmacia.
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y RAMHI tienen un control
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farmacéutica que brindan a

sus beneficiarios.
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