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Manifestaciones otologicas de la granulomatosis

de Wegener

Karla Enriquez,' Oscar Calderén,’ Fabiola Gonzalez,* Ricardo Ortiz*

Resumen

ANTECEDENTES

La granulomatosis de Wegener es una enfermedad sistémica que
se distingue por granulomas necrosantes, vasculitis de arterias de
pequerio y mediano calibre y glomerulonefritis. Existe una forma
limitada que se manifiesta en la via respiratoria superior e inferior,
donde la mayoria de los pacientes muestra signos clinicos en la nariz
v los senos paranasales. La prevalencia de dario otologico es de 19 a
38%. En la forma limitada al oido, las biopsias se toman de muestras
muy pequenas que hacen dificil establecer el diagnostico histologico
definitivo y deben efectuarse estudios, como el patron de fluorescencia
citoplasmatico (c-ANCA). La manifestacion otologica mds frecuente
en la granulomatosis de Wegener es la otitis media serosa.

OBJETIVO

Evaluar los signos clinicos, el tratamiento y los resultados de las
manifestaciones otologicas de pacientes con granulomatosis de We-
gener atendidos en el Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzdlez.

MATERIAL Y METODO

Estudio retrospectivo de siete pacientes con granulomatosis de We-
gener efectuado en el Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzilez,
de 2006 a 2008. El diagnostico se baso en la historia clinica y los
titulos positivos del patron de fluorescencia citoplasmatico (c-ANCA).
A los pacientes se les hizo audiometria, examen general de orina y
radiografia de torax.

RESULTADOS

La presentacion mas frecuente fue la otitis media cronica, seguida
de la otitis media serosa. Los pacientes recibieron tratamiento con
prednisona, ciclofosfamida y trimetoprim-sulfametoxazol.

CONCLUSIONES

El diagnostico y el tratamiento tempranos son importantes en la
prevencion de darios irreversibles en el oido medio e interno y en
otros organos, como los pulmones y los rifiones.

Palabras clave:

granulomatosis de Wegener,
manifestaciones otologicas.

Abstract

BACKGROUND

Wegener'’s granulomatosis is a systemic disease characterized by
vasculitis, necrotizing granulomas of arteries of small and medium
caliber and glomerulonephritis. There is a limited form of Wegener’s
granulomatosis which is manifested in the upper and lower respiratory
tract, most patients show clinical signs in the nose and sinuses. The
prevalence of otological damage varies from 19% to 38%. In the form
limited to the ear, biopsies are taken from very small sample sizes, so
it is difficult to reach a definitive diagnosis and studies such as the
¢-ANCA are required. The most frequent otological manifestation in
Wegener’s granulomatosis is serous otitis media.

OBJECTIVE

To evaluate the clinical characteristics, treatment and outcomes in
otological manifestations of patients with Wegener's granulomatosis
attended at General Hospital Dr. Manuel Gea Gonzalez.

MATERIAL AND METHOD

A retrospective study of seven patients with diagnosis of Wegener'’s
granulomatosis was performed in the General Hospital Dr. Manuel
Gea Gonzalez from 2006 to 2008. The diagnosis was based on clinical
history and c-ANCA positive titers. We performed audiometry, general
examination of urine and chest X-ray to all patients.

RESULTS

The most frequent presentation was chronic otitis media, followed
by serous otitis media. The patients were treated with prednisone,
cyclophosphamide, and trimethoprim-sulfametoxazol.

CONCLUSIONS

Early diagnosis and treatment are important in preventing irrevers-
ible damage in the middle and inner ear, as well as the involvement
of other organs, such as lungs and kidneys.

Key words:

Wegener s granulomatosis,
otological manifestations.
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Introduccion

La granulomatosis de Wegener es una enfermedad sistémica
que se distingue por granulomas necrosantes, vasculitis de
arterias de pequefio y mediano calibre y glomerulonefritis.
Existe una forma limitada de granulomatosis de Wegener
que afecta la via respiratoria superior ¢ inferior, en donde
la mayoria de los pacientes (85%) muestra signos clinicos
en la nariz y los senos paranasales. La prevalencia de dafo
otologico es de 19 a 38%.' Ocasionalmente, las manifesta-
ciones otoldgicas pueden ser el primer y unico signo de la
enfermedad y se han descrito en 33% de los sujetos.?

Friedrich Wegener realizé las primeras descripciones
clinicas e histopatoldgicas del padecimiento entre 1936 y
1939. Godman y Churg, en 1954, establecieron los criterios
diagnosticos: lesiones granulomatosas de la via respiratoria
superior, vasculitis necrosante y glomerulonefritis. En 1966,
Carrington y Leibow describieron un grupo de pacientes con
granulomatosis de Wegener limitada que so6lo ocasionaba
dafio pulmonar, no renal.

Esta enfermedad afecta, en igual proporcion, a hombres y
mujeres, principalmente de raza blanca y a una edad promedio
de presentacion de 20 a 40 afios.

Su origen se desconoce, aunque se cree que es una en-
fermedad autoinmunitaria.’ La granulomatosis de Wegener
esta clasicamente asociada con la triada de manifestaciones
pulmonares, renales y de cabeza y cuello.

El oido puede estar afectado en sus tres porciones: externa,
media e interna, sobre todo la media (40 a 70%).’

Algunos autores dividen el dafio otologico en los siguien-
tes tipos: /) otitis media serosa, que es el hallazgo otoldgico
mas comun en la granulomatosis de Wegener, y probable-
mente se debe a la obstruccion de la trompa de Eustaquio por
granulomas o por inflamacion en la nasofaringe, y ulceracion,
puede ser unilateral o bilateral; 2) otitis media cronica, que
se manifiesta en 24% de los pacientes, y es causada por dafio
directo al oido medio y a la mastoides; 3) hipoacusia sensori-

neural, que aparece con una frecuencia de 8% y cuyo origen
se desconoce, aunque se sugiere que se debe a vasculitis de
los vasos de la coclea y de los vasa nervorum, asi como al
deposito de complejos inmunitarios en la céclea; 4) vértigo,
que se cree que puede ser causado por depositos de complejos
inmunitarios en la porcion vestibular o por manifestacion de
dafio del sistema nervioso central; 5) paralisis facial, obser-
vada en 8 a 10%, generalmente asociada con otitis media.'

El diagnostico se establece por medio de biopsia; sin
embargo, en la forma limitada al oido, las biopsias se toman
de muestras muy pequeiias, por lo que es dificil llegar a un
diagnostico histologico definitivo y habra que llevar a cabo
estudios, como los de anticuerpos anticitoplasma de neutrofilo
con patron citoplasmatico (c-ANCA).

En el tratamiento de la granulomatosis de Wegener deben
considerarse diferentes factores, como las manifestaciones
iniciales y la extension de la afectacion de la via aérea y sis-
témica. El tratamiento médico se basa en la administracion
de antiinflamatorios e inmunosupresivos, mientras que en el
tratamiento quirurgico se colocan tubos de ventilacion tim-
panicos, principalmente en las otitis medias serosas, donde
la mastoidectomia esta reservada s6lo para una minoria de
pacientes que no responden al tratamiento médico.

El objetivo del estudio fue evaluar la presentacion clinica,
el diagnéstico, tratamiento y prondstico de la granulomatosis
de Wegener, especialmente en pacientes en quienes las mani-
festaciones otoldgicas ocurrieron de manera inicial y limitada.

Material y métodos

Estudio retrospectivo de siete pacientes con diagnostico de
granulomatosis de Wegener con manifestaciones otologicas
(seis mujeres y un hombre), efectuado en el Hospital General
Dr. Manuel Gea Gonzalez, de 2004 a 2008. La edad minima
fue de 27 afios y la edad maxima de 67, con media de 47
afos. El diagnostico se basé en manifestaciones clinicas y
titulos positivos de anticuerpos anticitoplasma de neutrofilo

! Residente de cuarto ario del servicio de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello.
? Residente de tercer aiio del servicio de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello.
3 Médico adscrito al servicio de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello.

* Médico adscrito al servicio de Reumatologia.
Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzilez.

Correspondencia: Dra. Karla Enriquez Ramon. Nellie Campobello num. 129, edif. Lacandona, depto. 606, colonia Carola, CP 01180,

Meéxico, DF. Correo electronico: ker 13@hotmail.com
Recibido: agosto, 2012. Aceptado: octubre, 2012.
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con patron citoplasmatico, con técnica indirecta de inmu-
nofluorescencia. A los pacientes se les realizé audiometria,
examen general de orina y radiografia de torax, y se valoraron
en los servicios de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza
y Cuello y de Reumatologia.

Resultados

De los siete pacientes con diagnéstico de granulomatosis de
Wegener, en cinco la enfermedad inicié con manifestaciones
otologicas (71%), uno de éstos tenia otitis media serosa y
cuatro otitis media cronica; en tres de los siete (42%) estaba
limitada a un oido (casos 3, 5y 6) [Cuadro 1].

La manifestacion otologica mas frecuente fue la otitis
media cronica unilateral, seguida de la otitis media serosa
bilateral, que se observo en dos pacientes, uno de los cuales
también tenia paralisis facial del lado derecho (caso 1). S6lo
un sujeto tenia hipoacusia sensorineural bilateral como tnica
manifestacion otologica (Cuadro 1).

Cuadro 1. Manifestaciones otologicas de los pacientes y tipo
de presentacion

Edad
(afos)

Sexo Presentacion

Num.

Diagnéstico
otologico

OMS bilateral,
paralisis facial
derecha

55 OMC derecha
46 OMC izquierda
42 OMS bilateral
67 OMC derecha
37 OMC bilateral
34 Hipoacusia
sensorineural

Inicial, sistémica

Inicial, sistémica
Inicial, limitada
Sistémica
Inicial, limitada
Inicial, limitada
Sistémica

N N R W N
m o £ Mo

OMC: otitis media cronica; OMS: otitis media serosa.

El diagnostico de los siete pacientes se basé en la historia
clinica y en titulos positivos de anticuerpos anticitoplasma
de neutrofilo con patrén citoplasmatico, con técnica de in-
munofluorescencia indirecta. Se realizaron biopsias a tres
sujetos que sufrian granulomatosis de Wegener en forma
sistémica; las muestras se tomaron del oido medio, fosa nasal
y peridrbita, en las que se registrd tnicamente inflamacion
cronica (casos 1,4y 7).

En el Cuadro 2 se muestra la afeccion sistémica por
granulomatosis de Wegener. En esta serie se encontr6 prin-
cipalmente dafo renal y nasal (casos 1, 2,4y 7).

El tratamiento de los siete pacientes incluyo trimetoprim-
sulfametoxazol; a cinco de ellos se les agrego6 prednisona y
a cuatro ciclofosfamida, segin el avance de la enfermedad
(Cuadro 3).

A los pacientes con otitis media serosa (casos 1 y 4) se les
colocaron tubos de ventilacion timpanicos, y a uno con otitis
media cronica, que se convirtié después del tratamiento médico
en otitis media serosa, también se le colocd tubo de ventilacion
timpanico, sin abandonar el tratamiento médico (caso 5).

Se observd que los pacientes con diagnostico de otitis
media serosa o con otitis media cronica, que evolucion6 a
otitis media serosa después del tratamiento médico, tuvieron
ganancia auditiva importante en comparacion con los sujetos
con otitis media cronica e hipoacusia sensorineural (Cuadro 4).

Uno de los individuos con hipoacusia sensorineural bi-
lateral como manifestacion otologica unica tenia, ademas,
infeccion por el virus de inmunodeficiencia humana, por lo
que el servicio de Infectologia inici6 tratamiento con retro-
virales (caso 7).

Discusion
La granulomatosis de Wegener es una enfermedad relati-
vamente rara y dificil de diagnosticar, especialmente en su
forma limitada.

Edad
(afos)

Nuam. Sexo

Diagnéstico otolégico

OMC: otitis media cronica; OMS: otitis media serosa.

Cuadro 2. Afeccion de otros 6rganos en la granulomatosis de Wegener sistémica

1 F 27 OMS bilateral, paralisis facial derecha Proteinuria

2 F 55 OMC derecha Microhematuria

3 F 46 OMC izquierda

4 M 42 OMS bilateral Proteinuria, rinosinusitis, nariz en silla de montar,
estenosis subglotica, queratitis ulcerativa

5 F 67 OMC derecha

6 F 37 OMC bilateral

7 F 34 Hipoacusia sensorineural Rinosinusitis, disfonia

Afeccion de otros 6rganos
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Diagnéstico otolégico

1 OMS bilateral, pardlisis facial derecha
2 OMC derecha

3 OMC izquierda

4 OMS bilateral

5 OMC derecha

6 OMC bilateral

7

Hipoacusia sensorineural

Presentacion

Inicial, sistémica
Inicial, sistémica
Inicial, limitada
Sistémica
Inicial, limitada
Inicial, limitada
Sistémica

Cuadro 3. Tratamiento médico en los pacientes con granulomatosis de Wegener

Tratamiento médico

Tmp/smx, ciclofosfamida, prednisona
Tmp/smx

Tmp/smx, ciclofosfamida, prednisona.
Tmp/smx, ciclofosfamida, prednisona
Tmp/smx, prednisona

Tmp/smx

Tmp/smx, ciclofosfamida, prednisona

OMC: otitis media cronica; OMS: otitis media serosa; Tmp/smx: trimetoprim-sulfametoxazol.

Cuadro 4. Audiometrias de los pacientes con granulomatosis de Wegener antes y después del tratamiento

Diagnéstico Audiometria pretratamiento Audiometria postratamiento
otolégico
(0))) (0)))
1 OMS bilateral Mixta, conductiva 85 Conductiva 28 Conductiva 48 Normoacusia 17
2 OMC derecha Sensorineural 32 Sensori- 20
neural
3 OMC izquierda Mixta, conductiva 33 Mixta, 30
conductiva
4 OMS bilateral Conductiva 30 Mixta, conductiva 38 Normoacusia 15 Conductiva 22
5 OMC derecha  Mixta, conductiva 35 Normoacusia 18
6 OMC bilateral Conductiva 66 Conductiva 73 Conductiva 50 Conductiva 65
7 Hipoacusia Sensorineural 55 Sensorineural 68 Sensori- 55  Sensorineural 68
sensorineural neural

Debido a que en la forma limitada las biopsias se toman de
muestras muy pequeflas, es complicado llegar a un diagnos-
tico histolégico definitivo, por lo que se requieren estudios,
como los anticuerpos anticitoplasma de neutréfilo con patron
citoplasmatico, y una alta sospecha clinica.

La sensibilidad y la especificidad de los anticuerpos
cuando se realizan con inmunofluorescencia y se combinan
con ELISA anti-PR3 (proteinasa 3) exceden 90 y 98%,
respectivamente.’> Los C-ANCA son positivos en 90% de
los pacientes con granulomatosis de Wegener activa en su
forma sistémica y en 65% en su forma limitada. En indivi-
duos en completa remision, la sensibilidad es de 30%,? por
lo que algunos autores recomiendan que cuando existe alta
sospecha clinica se repitan periddicamente (cada tres a seis
meses) durante dos afios.?

En la bibliografia se ha reportado que la manifestacion
otologica mas frecuente es la otitis media serosa;* sin embar-
g0, en esta revision fue mas comun la otitis media cronica,

seguida de la otitis media serosa, la paralisis facial y la hi-
poacusia sensorineural.

En esta serie, la otitis media serosa se manifestd de manera
bilateral y la otitis media crénica unilateralmente, lo que se
explica por la afeccion de la nasofaringe en la primera, y el
dafio directo al oido medio y mastoides en la segunda.

El tratamiento quirtrgico recomendado a los pacientes
con otitis media serosa es la colocacion de tubos de venti-
lacion timpanica, los cuales producen mejoria considerable
en la agudeza auditiva que puede llegar a normoacusia. Asi-
mismo, en los pacientes con otitis media crénica se observo
mejoria importante s6lo con tratamientos como trimetoprim-
sulfametoxazol, prednisona y ciclofosfamida, por lo que no
se sugieren otros procedimientos quirrgicos.?

Hace poco se report6d que trimetoprim-sulfametoxazol me-
joro la calidad de vida de los pacientes con granulomatosis de
Wegener en virtud de que previno infecciones y la recurrencia
de la enfermedad durante la remision. Se cree que esto se debe
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a la aparente correlacion entre infeccion y activacion de la
granulomatosis de Wegener, y al tratamiento de las infecciones,
particularmente las causadas por Staphylococcus aureus. Se
requiere poner atencion especial a la forma limitada de la granu-
lomatosis, ya que afecta las vias aéreas superiores e inferiores.
El trimetoprim-sulfametoxazol se considera el medicamento de
eleccion para la prevencion de recurrencias;’ se le administro6 a
todos los pacientes del estudio, y en las formas limitadas, prin-
cipalmente, se observé una baja tasa de recurrencias.

Conclusion
El diagnostico de granulomatosis de Wegener puede ser dificil
de realizar aun cuando se usen métodos histopatologicos o
de laboratorio, y es mas complicado si las manifestaciones
otoldgicas son la presentacion unica e inicial, por lo que se
requiere, en principio, una alta sospecha clinica. La resis-
tencia a los farmacos, el empeoramiento de los sintomas y
la afeccion sistémica pueden orientar hacia este diagnodstico.
El diagnostico y tratamiento tempranos permiten prevenir
danos irreversibles en el oido medio e interno, asi como la
afectacion de otros organos.
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Resumen

ANTECEDENTES

Los abordajes quirurgicos mas conocidos para la reseccion de
adenoma hipofisario son transcraneal y transesfenoidal. En 1987 se
introdujo el abordaje tansnasal, transesfenoidal.

OBJETIVO
Comparar las tres técnicas mas utilizadas para la reseccion de
adenoma hipofisario: endoscopica, transeptoesfenoidal y craneal.

MATERIAL Y METODO

Se revisaron los expedientes de enero de 2008 a octubre de 2010 de
pacientes a quienes se les reseco un adenoma de hipofisis. Se formaron
tres grupos segun el abordaje: endoscopico, transeptoesfenoidal y
transcraneal. Se compararon los dias de hospitalizacion, las com-
plicaciones y la duracion de la operacion.

RESULTADOS

El promedio de tiempo quirurgico con el abordaje endosciopico fue
de 181 minutos, en tanto que con el transeptoesfenoidal fue de 191
minutos y con el abordaje craneal fue de 272 minutos. Las compli-
caciones del abordaje endoscopico ocurrieron en 1 de 11 pacientes;
con el abordaje transeptoesfenoidal en 4 de 16.

CONCLUSIONES

El adenoma de hipdfisis es una neoplasia con alto indice de recidiva.
Existen varios abordajes que pueden utilizarse, pero para elegir el
mas adecuado debe valorarse la extension e invasion del tumor.

Palabras clave:

adenoma de hipdfisis, abordaje
transcraneal, abordaje transesfenoidal.

Abstract

BACKGROUND

Surgical approaches most known for resection of pituitary adenoma
are transcranial and transsphenoidal. In 1987 transnasal, transsphe-
noidal approach was introduced.

OBJECTIVE
To compare the three most used techniques for resection of pituitary
adenoma: endoscopic, transsphenoidal and cranial.

MATERIAL AND METHODS

All files of patients who a pituitary adenoma was removed were
reviewed. Three groups were formed according to the approach: en-
doscopic, transsphenoidal and transcranial. Days of hospitalization,
complications and surgery lasting were compared.

RESULTS

Mean of surgical time with endoscopic approach was of 181 mi-
nutes; with transsphenoidal was of 191 minutes, and with cranial
approach was of 272 minutes. Complications with endoscopic
approach occurred in 1 of 11 patients; with transsphenoidal they
occurred in 4 of 16.

CONCLUSIONS

Pituitary adenoma is a neoplasm with high recurrence. There are
several approaches that can be used, but extension and invasion of
tumor should be assessed for choosing the most appropriate.

Key words:

pituitary adenoma, transcranial
approach, transsphenoidal approach.
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Introduccion

Los tumores de la glandula hipdfisis son casi siempre benig-
nos y generalmente se manifiestan entre la tercera y la cuarta
décadas de la vida. Su presentacion clinica depende de si es
secretor o no secretor. Entre los tumores secretores, el mas
comun es el de hormona prolactina, el cual produce altera-
ciones menstruales, amenorrea y galactorrea; en segundo
lugar estd el tumor productor de hormona de crecimiento,
que provoca acromegalia, y en tercer lugar el productor de
hormona adenocorticotropa (ACTH).

Si el tumor es no secretor, su diagndstico se da por efec-
tos de masa, cefalea, hipopituarismo, pérdida de la visioén o
defectos visuales por compresion del nervio optico (el mas
frecuente es la hemianopsia bitemporal) y por defectos en
los nervios craneales.

Historia

Charles Byrne report6 el caso de un hombre con gigantismo
al cual nombraron “el gigante de Irish”; su cuerpo fue dona-
do para estudio y actualmente estd en un museo. En 1886,
Pierre Marie detallo las propiedades endocrinologicas de la
glandula tiroides.

Desde la época de los egipcios, la nariz se considerd
portal del cerebro. A lo largo de la historia se describieron
los abordajes transcraneal, transesfenoidal y transtemporal.

Herman Schloffer, en 1907, en Austria, hizo un abordaje
transesfenoidal en tres tiempos con rinotomia externa. Harvey
Cushing realizé el primer abordaje transesfenoidal en Boston,
en 1909, con una incisiéon en omega en la region frontal;
posteriormente, hacia etmoidectomia hasta llegar a la region
selar. Halsted introdujo la incision sublabial.

En 1929, se abandonaron los abordajes nasal y sublabial
por la creencia de que el abordaje transcraneal mejoraba
la vision; Gerard Guiot los retom6 mas tarde. Jules Hardy
introdujo el uso del microscopio en 1967.

Kennedy y Stammberg, en 1990, iniciaron el abordaje
endoscopico. Jho y Carrau destacaron la seguridad de este
abordaje. En comparacion con el microscopio, la endoscopia
ofrece visibilidad desde diferentes angulos.

! Hospital Judrez de México.

Anatomia
La glandula pituitaria mide 1 cm y estd situada en la silla
turca, la cual es una depresion en el esfenoides. El limite
dorsal es el clivus y el techo de la fosa es el diafragma; una
invaginacion en la aracnoides separa el diafragma de la
capsula pituitaria; la extension lateral es el seno cavernoso.
El seno esfenoidal experimenta desarrollo embriologico
a las 12 semanas de gestacion; no esta presente en el recién
nacido, aunque es visible a los cinco o siete afios y alcanza
su tamafio definitivo a los 18 aflos de edad. Las estructuras
anatémicas mas importantes son el canal del nervio vidiano,
el nervio optico y el receso optico carotideo.

Clasificacion de Hardy
Extension

Extension supraselar
0: ninguna.
A: expansion de la cisterna supraselar.
B: receso anterior del tercer ventriculo obliterado.
C: piso del tercer ventriculo desplazado considerable-
mente.

Extension paraselar
D: intracraneal.
E: dentro del seno cavernoso.

Invasion
Piso de la silla intacto
I: silla normal o francamente expandida, tumor menor
de 10 mm.
II: silla aumentada de tamafio, mayor de 10 mm.

Esfenoides
III: perforacion localizada en el piso selar.
IV: destruccion difusa del piso selar.

Invasion a distancia

Invasion via liquido cefalorraquideo o sangre-hueso.

El abordaje endoscopico tiene diversas ventajas, como:
minima invasion, menos manipulacion de tejido, magnifica-
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cion intralesion y rapida recuperacion; y desventajas, como
la vision bidimensional en pantalla y la curva de aprendizaje,
ya que es necesario un adiestramiento especifico en el manejo
del endoscopio.

Objetivo

Comparar las tres técnicas mas utilizadas —endoscopica,
transeptoesfenoidal y craneal— en la reseccion de adenomas
hipofisarios. Se muestran los dias de hospitalizacion, he-
morragia transoperatoria y tiempo quirirgico, asi como las
complicaciones intranasales.

Material y métodos

Se revisaron los expedientes de enero de 2008 a octubre de
2010 de pacientes a quienes se les resec6 un adenoma de
hipdfisis. Se hicieron tres grupos, segun el abordaje: endos-
copico, transeptoesfenoidal y transcraneal. Se compararon
los dias de hospitalizacion, las complicaciones y la duracion
de la operacion.

A 16 pacientes se les intervino via endoscopica; de ellos
se encontraron 11 expedientes. En 22 pacientes se eligio la via
transeptoesfenoidal, de los cuales se revisaron 17 expedientes,
a tres se les hizo incision sublabial y a 14 abordaje transep-
toesfenoidal. En 19 sujetos el abordaje fue transcraneal; de
éstos se revisaron seis expedientes.

Resultados

El promedio de hospitalizacion fue de 8.7 dias; una paciente
estuvo hospitalizada 60 dias debido a un infarto mesence-
falico y neumonia nosocomial, y otra durante 21 dias por
hemorragia mesencefalica. Sin considerar estas dos Gltimas
pacientes que tuvieron complicaciones, el promedio fue de
4.55.

En la Figura 1 se muestran los resultados de la hospi-
talizacion de los pacientes a los que se les realizé abordaje
endoscopico.

Los resultados sobre hospitalizacion de los pacientes
con abordaje transeptoesfenoidal se muestran en la Figura 2.

El paciente que estuvo 15 dias tuvo diabetes insipida y
el que permaneci6 10 dias tuvo meningitis. El promedio de
hospitalizacion fue de 5.52 dias. Sin considerar a los que
sufrieron complicaciones, el promedio fue de 4.9.

Las cifras de hospitalizacion de los pacientes intervenidos
mediante abordaje transcraneal se muestran en la Figura 3.

En la Figura 4 se observa una grafica comparativa de los
dias de hospitalizacion.

En las Figuras 5 y 6 se aprecia el porcentaje de pacientes
que sufrieron hemorragia por via endoscopica cuantificada
en mL; en la mayoria de los sujetos fue de 200 a 300 mL. El
promedio se cuantifico en 233 mL.

Porcentaje
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Figura 1. Dias de estancia hospitalaria.
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Figura 2. Dias de estancia hospitalaria de los pacientes con abordaje
transeptoesfenoidal.
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Figura 3. Dias de estancia hospitalaria de los pacientes con abordaje
transcraneal.

Un paciente tuvo hemorragia mayor de 2,000 mL, por lo
que no se terminé el procedimiento quirurgico.

La hemorragia en el abordaje transcraneal fue variable, ya
que se eligieron diversos tipos de abordaje: dos bicoronales,
dos craneotomias ampliadas y una transciliar. Un paciente
mostrd craneo hipertensivo con hemorragia de mas de 2,000
mL. El promedio de hemorragia fue de 650 mL (Figura 7).
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Figura 4. Dias de estancia hospitalaria segun los diferentes abordajes.
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La comparacion de abordajes se expone en la Figura 8.

El promedio de tiempo quirargico con el abordaje
endoscopico fue de 181 minutos (Figura 9), en tanto que
con el abordaje transeptoesfenoidal fue de 191 minutos
(Figura 10) y con el abordaje craneal fue de 272 minutos
(Figura 11). En la Figura 12 se enlistan los resultados de
los tres abordajes.

Las complicaciones del abordaje endoscopico ocurrieron
en 1 de 11 pacientes (9.09%); en el abordaje transeptoesfenoi-
dal en 1 de 16, uno de ellos con fistula oroantral y sinequias

QQ QQ " nasales, dos con fistula de liquido cefalorraquideo y dos con
sinequias nasales. Uno de ellos tuvo meningitis.

Con el abordaje craneal hubo dos complicaciones en seis
pacientes; en uno se encontrd trombosis de seno cavernoso
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Figura 6. Porcentaje de pacientes que sufrieron hemorragia. Figura 7. Promedio de hemorragia.
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Figura 10. Tiempo quirargico con el abordaje transeptoesfenoidal.

En este hospital no hay neuronavegador. El doppler transo-
peratorio es 1til para verificar la circulacion del colgajo pedi-
culado, revisar la situacion de las arterias cardtidas y basilar en
relacion con el tumor, evitar dafios vasculares y corroborar
alteraciones en la velocidad de flujo cerebral (vasoespasmo).

Discusion
Durante los ultimos 120 afios se ha efectuado la reseccion
con microscopio mediante abordaje sublabial o transeptal.
Diversos estudios publicados que comparan la reseccion
endoscopica con la microscépica favorecen a la primera.
Las variables que se muestran iguales en ambos abordajes
son: diabetes insipida, parcial o permanente; complicaciones
rinologicas: perforacion septal, sinequias, sinusitis. La me-
ningitis, la oftalmoplejia y la pérdida de la agudeza visual
también se reportan similares.
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Conclusiones
El adenoma de hipdfisis es una neoplasia con alto indice de
recidiva; muchos pacientes necesitan mas de un procedimien-
to quirurgico o radioterapia para controlar la enfermedad.
Existen varios abordajes que pueden utilizarse, pero para
elegir el mas adecuado debe valorarse la extension e invasion
del tumor. Hay complicaciones que son independientes del
abordaje que se elija.

El abordaje transeptoesfenoidal mediante microscopio ofrece
una vision tridimensional, pero limitada en algunas zonas. Con
la curva de aprendizaje se ha mejorado la técnica quirtrgica.
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Tratamiento de la paralisis bilateral de cuerdas
vocales mediante cordectomia con laser:
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Resumen

ANTECEDENTES

La paralisis bilateral de cuerdas vocales en aduccion ocurre cuan-
do se daiian ambos nervios laringeos, principalmente durante una
operacion tiroidea. El principal sintoma es la dificultad respiratoria
con estridor variable. La traqueotomia no es bien aceptada como
manejo definitivo, a pesar de considerarse el patron de referencia
como tratamiento de urgencia. La cordectomia con ldser es una
buena técnica para aumentar el area glotica, mejorar la ventilacion
vy decanular a los pacientes con traqueotomia.

OBJETIVO

Comunicar los resultados obtenidos en el tratamiento de la paralisis
bilateral de cuerdas vocales mediante cordectomia con laser en el
Centro Médico Nacional de Occidente.

MATERIAL Y METODOS

Estudio retrospectivo de pacientes con diagnostico de paralisis
bilateral de cuerdas vocales tratados con cordectomia de enero de
2004 a enero de 2010. Se revisaron los expedientes clinicos para la
obtencion de datos y los registros de videolaringoscopias de control
prey posquirurgico. El andlisis estadistico fue descriptivo, mediante
frecuencias y porcentajes, promedios y desviaciones estandar.

RESULTADOS

Se identificaron 19 pacientes, 12 de ellos (63.2%) tenian canula
de traqueotomia. Se obtuvo una ganancia de luz glotica promedio
de 40.2%. Se logré la decanulacion en 83.3% de los pacientes con
traqueotomia. Al comparar el promedio de porcentaje de luz glotica

inicial con el final se observo una diferencia estadisticamente signi-
ficativa (p < 0.05).

CONCLUSIONES

La cordectomia con laser es un procedimiento sencillo que produce
baja incidencia de complicaciones, es una buena opcion para el
tratamiento de la pardlisis bilateral de cuerdas vocales, ya que per-
mite la decanulacion de pacientes que han requerido traqueotomia.

Abstract

BACKGROUND

Bilateral vocal fold paralysis in adduction is due to lesion on both
recurrent laryngeal nerves, caused principally by thyroid surgery.
The main symptom is dyspnea with variable stridor. Even thought
tracheotomy is still considered gold standard in emergency cases,
it is not well accepted as definitive treatment. Laser cordectomy
is a good technique for widening the glottic area, improving ven-
tilation and allowing the possibility to decannulate patients with
tracheotomy.

OBJECTIVE

To communicate the results of the management of bilateral vocal fold
paralysis with laser cordectomy performed at Centro Medico Nacional
de Occidente, in Mexico.

MATERIAL AND METHODS

A restrospective study of patients with diagnosis of bilateral vo-
cal fold paralysis treated with cordectomy was done from January
2004 to January 2010. We searched clinical files to obtain data and
registries of pre and postoperative videolaryngoscopies. Statistical
analysis: descriptive, through frequencies and proportions, means
and standard deviations.

RESULTS

We identified 19 patients, 12 patients (63.2%) had tracheotomy and 7
(36.8%) did not have. We had a mean of glottic area gain of 40.2%.
We were able to decannulate 83.3% of the patients with tracheotomy.
Comparing the mean of the initial glottic area with the final glottic

area we could see that there was statistical significative difference
(p < 0.05).

CONCLUSIONS

Laser cordectomy is a simple procedure, with low complication
incidence and a good choice for treatment of bilateral vocal fold
paralysis, since it allows decannulation of those patients who needed
tracheotomy.
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Introduccion

La paralisis bilateral de cuerdas vocales se distingue por la
inmovilidad de las cuerdas en aduccion o abduccion completa
0 en posicion paramedia. Se han propuesto varios términos
para definir la ausencia de movilidad cordal; la inmovilidad
vocal es un término amplio usado para describir cuerdas
restringidas, ya sea por fijacion mecéanica o por neuropatia.’

Algunos autores califican a la paralisis de cuerdas como
causa de disfuncion neurologica, mientras que la inmovilidad
de cuerdas puede deberse a disfuncion neuroldgica o fijacion
mecanica.>

La incidencia exacta se desconoce. Tran Ba Huy y co-
laboradores establecen que una de las causas por la que es
dificil de cuantificar es que en la mayor parte de los estudios
no se incluye la laringoscopia posoperatoria como estudio
sistematico.’

El principal origen de la paralisis bilateral de cuerdas
vocales sigue siendo la tiroidectomia (26 a 59%).! Rodriguez-
Cuevas* realizo un estudio en el que compar6 la lesion del
nervio laringeo recurrente entre hospitales generales del
Instituto Mexicano del Seguro Social y el Hospital de On-
cologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI del mismo
instituto, y encontrd que en el ultimo la lesion fue de 5.5% y
en los hospitales generales de 13.9%; concluyo que la falta
de experiencia en esta intervencion es el factor que marca la
diferencia, de aqui la importancia de la ensefianza y sistemati-
zacion de la técnica quirtirgica. En su reporte, Hurtado Lopez®
propuso una técnica estandarizada para la identificacion del

! Especialista en otorrinolaringologia y cirugia de cabeza y cuello.

Key words:

bilateral vocal fold paralysis,
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nervio laringeo recurrente en la cirugia tiroidea, con lo que
se ha logrado disminuir la morbilidad a 0.6%, aun en manos
con poca experiencia.

Entre otras causas menos frecuentes de paralisis bilateral
de cuerdas vocales se encuentran: intubacion traumatica (1 a
31%), traumatismos (1 a 28%), enfermedades neurologicas
(7 a 22%) y neoplasias extralaringeas (5 a 17%)."¢ Se ha
propuesto la monitorizacidn del nervio laringeo recurrente
en la cirugia tiroidea para minimizar el riesgo de dafio; sin
embargo, Shindo y Chheda demostraron que al monitorear
dicho nervio, no se obtuvieron resultados significativos
comparados con los de pacientes en los que no se monito-
rizo.” La paralisis bilateral también puede ser congénita, y
se considera la segunda causa de estridor neonatal; se han
informado casos familiares que pueden manifestarse como
parte de sindromes o como paralisis aisladas. Tiene un pa-
tron de herencia autosémico dominante y recesivo ligado
al cromosoma X.3

El patrén de referencia para la valoracion de las estruc-
turas laringeas es la laringoscopia flexible, ya que permite
visualizar la movilidad de las cuerdas vocales en su estado
natural. La protrusion de la lengua y la inmovilidad que se
produce al tomar la misma con una gasa durante la laringos-
copia indirecta y rigida cambia los biomecanismos laringeos
y puede afectar los hallazgos durante la exploracion. Es fun-
damental revisar las cuerdas vocales en estado dindmico, para
provocar que alternen entre aduccion y abduccion maxima
y asi establecer el grado de paresia o paralisis. Cualquier

? Médico adscrito al servicio de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello.
3 Jefe del servicio de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello.
# Investigador adscrito a la Unidad de Investigacion Médica en Epidemiologia Clinica del Hospital de Especialidades.
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abduccion de la cuerda afectada indica paralisis incompleta
(paresia), que generalmente tiene mejor prondstico que la
paralisis completa.’

La secuela mas importante de la pardlisis bilateral de
cuerdas vocales es la considerable limitacidon de la via aé-
rea como resultado de la reduccion del area glotica; esto se
manifiesta por grados variables de estridor y disnea. Los
pacientes suelen referir cierto nivel de disfonia, pero éste es
insignificante comparado con la disnea.?

En los casos de paralisis bilateral de cuerdas con obs-
truccion aérea que ponga en peligro la vida, se requiere la
traqueotomia. Esta permite el tratamiento rapido y seguro de
la disnea importante, pero el aspecto invasor, la necesidad
de cuidados cotidianos, asi como la incomodidad y la poca
aceptacion como tratamiento a largo plazo incitan a buscar
otros procedimientos quirurgicos para facilitar la decanula-
cion, especialmente cuando la esperanza de vida es larga.

Se ha propuesto una espera de seis a doce meses para
una final reinervacioén espontanea; sin embargo, los resul-
tados a largo plazo no han sido alentadores. Desde hace
aproximadamente 80 afios se han desarrollado técnicas intra
y extralaringeas para aumentar el area gldtica, las cuales
mejoran la ventilacion y permiten decanular a los pacientes
con traqueotomia.

A lo largo de los afios se han descrito diferentes técnicas
para el tratamiento de la paralisis de cuerdas vocales. A prin-
cipios de 1900, la tinica opcidn era la traqueotomia. En 1922,
Jackson describi6 la escision unilateral de cuerda vocal falsa
y verdadera que contribuy6 a la mejoria ventilatoria e hizo
posible decanular a algunos pacientes; el inconveniente del
procedimiento era que provocaba voz débil. Diez afos mas
tarde, en 1932, Hoover intento realizar una “reseccion sub-
mucosa” de las cuerdas vocales; sin embargo, produjo gran
cicatrizacion y estenosis con disnea considerable. El mayor
avance se dio en 1939, cuando King, un cirujano ortopedis-
ta, introdujo un procedimiento que restablecia la funcion y
que consistia en suturar el cartilago aritenoides al musculo
omohioideo. En 1941, Kelly introdujo una modificacion a la
técnica de King, al hacer una escision del aritenoides a través
de una ventana en el cartilago tiroides y suturar la cuerda para
lateralizarla. En 1946, Woodman describié un método que
perdurd durante casi 50 afios; utilizando un abordaje exter-
no a través de la parte posterolateral de la laringe, diseco el
aritenoides sin entrar a aquélla, posteriormente, removio el
aritenoides pero dejo la apdfisis vocal intacta y no lateraliz6 la
cuerda vocal. En la primera aritenoidectomia endoscépica de
Thornell, en 1948, el cartilago aritenoides se diseco después
de realizar traqueotomia con coagulacion del area expuesta
para promover la cicatrizacion. En 1976, Tucker reinervo la
cuerda vocal, transfiriendo parte del musculo omohioideo

junto con una rama del asa del hipogloso y lo implant6é en
el musculo cricoaritenoideo posterior. Esta técnica no gano
popularidad por la inconsistencia de los resultados. En 1983,
Eskew y Bailey utilizaron por primera vez el laser de CO,
en un modelo de perro; un afio mas tarde, en 1984, Ossoff
lo adapt6 para pacientes con paralisis bilateral de cuerdas
vocales, con buenos resultados.'®!

En 1989, Dennis y Kashima introdujeron la técnica de
cordectomia posterior con laser CO, sin aritenoidectomia.
El concepto inicial era resecar el cuarto dorsal de la glotis
para mejorar la respiracion y dejar los tres cuartos anteriores
intactos para la produccion de la voz.'? En 1993, Crumley
describi¢ la aritenoidectomia medial, un procedimiento mo-
dificado mas conservador para preservar la funcion vocal. En
1999, Pia realizé ventriculocordectomia posterior, obteniendo
buenos resultados en respiracion y en calidad de voz."

Entre los procedimientos definitivos para aumentar el
area gldtica estan: la fijacion lateral de las cuerdas vocales,
las cordectomias, las aritenoidectomias o la combinaciones
de éstas.

El principio de la cordectomia posterior es la reseccion
del tercio o de dos tercios posteriores de la cuerda vocal, con
el consiguiente aumento del area glética, dejando la porcion
anterior para la fonacion.' El uso del laser en estos procedi-
mientos permite la adecuada hemostasia y reduce el indice
de edema posquirtrgico; ademas, ofrece seguridad, facilidad
de ejecucion técnica y eficacia.!>!¢

Con el advenimiento de nuevas tecnologias que ayudan
a mejorar las técnicas quirtrgicas, los casos en los que no se
alivia el problema respiratorio ni se decanula a un paciente
son raros. Esto conlleva a que las técnicas que se efectiian
por via cervical (sutura endo-extralaringea para lateralizar
la cuerda,'! inyeccion laringea de toxina botulinica) se prac-
tiquen raramente y se reserven para los casos en los que la
paralisis laringea se asocia con estenosis subglotica.

Como se reporta en la bibliografia internacional, el obje-
tivo principal de los diferentes procedimientos terapéuticos
de la paralisis bilateral de cuerdas vocales debe ser tener una
via aérea adecuada, evitar problemas de la deglucion y ase-
gurar una calidad de voz funcional. En este hospital, durante
los ultimos cinco afos, el porcentaje de traqueotomias por
paralisis bilateral de cuerdas fue de 65%, y se han realizado
con cordectomia con laser. El propdsito de este trabajo fue
reportar los resultados obtenidos con este tratamiento, que
es una buena opcidn quirurgica que permite la reintegracion
social y laboral de los pacientes con mejor calidad de vida.

Objetivo
Describir los resultados del tratamiento de la paralisis bilateral
de cuerdas vocales mediante cordectomia con laser realizada
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en el servicio de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y
Cuello, en el Hospital de Especialidades del Centro Médico
Nacional de Occidente.

Material y métodos

Estudio de serie de casos en el que se capturaron datos de
pacientes a quienes se les efectud cordectomia con laser, de
enero de 2004 a enero de 2010, en el servicio de Otorrinola-
ringologia del Hospital de Especialidades del Centro Médico
Nacional de Occidente del IMSSS.

Los criterios de inclusion fueron: ser derechohabiente
del IMSS, tener mas de 16 afios de edad, de cualquier
sexo y haber sido diagnosticado con paralisis de cuerdas
vocales.

Los criterios de exclusion fueron: tener paralisis de
cuerdas vocales con mala calidad de tejidos circundantes
(quemaduras, fibrosis), paralisis de cuerdas vocales que no
afectaran la funcion respiratoria, actividad tumoral en el
cuello, hipotiroidismo no controlado y dafio neurolédgico.

Se excluyeron los pacientes de quienes no se tenia infor-
macion necesaria para el seguimiento.

La muestra fue no probabilistica y de casos consecutivos
atendidos de enero de 2004 a enero de 2010 (19 pacientes).

Metodologia

Se revisaron los expedientes de pacientes con diagnds-
tico de paralisis de cuerdas vocales evaluados mediante
videolaringoscopia con fibroscopio flexible o con larin-
goscopia indirecta, y a quienes se les hubiera realizado
cordectomia posterior con técnica de Dennis-Kashima
modificada, a través de laringoscopia directa segin téc-
nica de Kleinsasser, utilizando el laser CO, con potencia
continua entre 4 y 6 W.

Se verificd que en todos los pacientes se hubiera utiliza-
do la técnica quirtirgica con una incision en el borde libre
del tercio posterior de la cuerda vocal, justo por delante de
la apéfisis vocal del aritenoides, sin exponer el cartilago.
Posteriormente, se hizo otra incision en el borde libre de
la unién del tercio posterior, en sentido oblicuo, para al-
canzar lateralmente la incision previa, resecando en forma
triangular el tercio posterior de la cuerda. La exéresis pudo
extenderse hacia la banda, o la parte medial del aritenoides,
o ambas. Durante la intervencion se suministraron por via
intravenosa 8 mg de dexametasona; la dosis se repitié dos
dias después y se agreg6 inhibidor de la bomba de protones.
Se realizd laringoscopia con endoscopio rigido o flexible
a los tres, seis y doce meses después de la operacion. Se
report6d decanulacion, ganancia de luz glotica y complica-
ciones no infecciosas, como granulomas y reintervenciones
quirargicas.

Analisis estadistico

Las variables cuantitativas se expresaron en promedios y des-
viacion estandar, y las variables de tipo cualitativo mediante
frecuencias y porcentajes. Se utilizo el programa Excel Office
2007 y el paquete estadistico SPSS, version 15.0.

Resultados

Se identificaron 19 pacientes: 17 mujeres (89.5%) y 2
hombres (10.5%), con relacion mujer-hombre de 8.5:1. Se
encontrd que la edad minima al momento del diagndstico
fue de 25 afios y la maxima de 68, con media de 50 afios y
desviacion estandar (DE) de 10.18.

Los diagnosticos identificados fueron: ocho pacientes
(42.1%) con bocio multinodular, cuatro (21.1%) con cancer
tiroideo, uno (5.3%) con nddulo tiroideo, uno (5.3%) con
tiroiditis de Hashimoto, uno (5.3%) con tiroiditis de Quervain,
uno (5.3%) con nddulo tiroideo y hernia de disco cervical,
uno (5.3%) con bocio multinodular y hernia de disco cervical,
uno (5.3%) sufrio un accidente automovilistico y uno (5.3%)
intubacion traumatica.

Como se muestra en la Figura 1, de las cirugias realizadas
para tratar la paralisis de cuerdas, el primer lugar lo ocupa
la tiroidectomia total.

Tiroidectomia total

Tiroidectomia total + cirugia cervical
Tiroidectomia total + linfa cervical
Hemitiroidectomia
Hemitiroidectomia + cirugia cervical
Intubacion traumatica

Accidente automovilistico

Figura 1. Origen de la pardlisis bilateral de cuerdas.
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El tiempo minimo que transcurri6 desde la realizacion
de la operacion causal al diagndstico de paralisis bilateral de
cuerdas fue inmediato y el maximo de 324 meses, con media
de 59.21 + 108.58.

El tiempo minimo para llevar a cabo la traqueotomia
después de diagnosticar la paralisis bilateral de cuerdas fue
inmediato, el maximo fue de 312 meses, la media de 31 +
89.03.

Doce pacientes (63.2%) tenian canula de traqueotomia y
siete (36.8%) no.

En cuanto a la primera operacién efectuada en este servi-
cio, en 10 pacientes (52.6%) fue cordectomia derecha; en seis
(31.6%), cordectomia mas aritenoidectomia derechas; en uno
(5.3%), cordectomia izquierda; en uno (5.3%), cordectomia
mas aritenoidectomia izquierdas y en uno (5.3%), cordecto-
mia izquierda mas aritenoidectomia derecha.

Diez pacientes (52.6%) tuvieron que reintervenirse y 9
(47.4%) no lo requirieron.

El tiempo minimo de hospitalizacién después de la ope-
racion fue de un dia, maximo dos, media 1.26 + 0.45.

De los 12 pacientes con traqueotomia, se decanularon
10 (83.3%), mientras que en dos (16.7%) no fue posible. El
tiempo minimo posterior a las operaciones de cuerdas para
la decanulacion fue de un mes, maximo de 23 meses, media
de 9.5+ 7.51.

Respecto a las complicaciones (granulomas), 14 (73.7%)
no las sufrieron. Hubo dos defunciones por enfermedad

agregada no relacionada con el procedimiento, un caso por
infarto de miocardio y el otro por complicaciones de diabetes
mellitus; tales defunciones no son atribuibles al procedimien-
to quirargico que aqui se estudia y ocurrieron varios afios
después, por lo que no hubo mortalidad.

Se realizo laringoscopia de control a los tres, seis y doce
meses, y al comparar el promedio de porcentaje de luz glética
inicial de 21% + 12.20 y evaluar el porcentaje final promedio
de 61.3% £ 16.98, se observo una diferencia estadisticamente
significativa (p < 0.05) [Cuadro 1, Figuras 2 a 7].

Discusion

La paralisis bilateral de cuerdas vocales es una enfermedad
potencialmente mortal debido a la disnea que provoca. Su
principal origen es la cirugia tiroidea.'-%!”

Se han propuesto varios tratamientos para aumentar el area
glética de forma definitiva y asi poder decanular a pacientes
a quienes se les ha practicado traqueotomia para asegurar la
via aérea.

La cordectomia posterior la introdujeron por primera vez
Dennis y Kashima en 1989.!2 En el Centro Médico Nacional
de Occidente, desde hace 15 afos, se utiliza esta técnica para
el tratamiento de la paralisis bilateral de cuerdas vocales.
Como lo han reportado numerosos estudios, representa una
buena opcién terapéutica para los pacientes con paralisis
bilateral de cuerdas vocales, ya que la obstruccion aérea se
reduce al mantener abierto el defecto cordal y permite una

Cuadro 1. Luz glotica inicial, a tres y seis meses, final y ganancia
Luz glética
Paciente Inicial (%) A tres meses (%) A seis meses (%) A doce meses (%) Ganancia (%)
1 30 40 50 80 50
2 10 40 40 60 50
3 10 30 40 40 30
4 30 60 80 90 60
5 5 50 50 50 45
6 10 40 60 60 50
7 20 30 30 30 10
8 20 40 60 70 50
9 15 60 70 70 55
10 20 50 50 50 30
11 40 50 50 60 20
12 10 20 25 25 15
13 40 50 70 70 30
14 25 50 60 70 45
15 0 30 50 50 50
16 15 50 60 80 65
17 40 60 60 70 30
18 30 50 50 70 40
19 30 40 60 70 40
Promedio 21 44 53 61 40
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Figura 2. Promedio de luz glética en diferentes intervalos de tiempo.

calidad de voz generalmente buena, puesto que los dos tercios
anteriores de las cuerdas se preservan para tal fin.!* Entre las
ventajas que ofrece esta técnica estan la relativa rapidez y
simplicidad, confiabilidad, corto periodo de hospitalizacion,
riesgo bajo de complicaciones y posibilidad de adaptar el
procedimiento, revisar la intervencion, o ambas, de acuerdo
con las necesidades del paciente.

La seguridad y la eficiencia del laser en esta operacion se
han confirmado ampliamente en varios estudios, ya que ha
podido restablecerse la via aérea en un solo procedimiento.
En diversas investigaciones se han comparado los diferen-
tes tipos de laser y se ha llegado a la conclusion de que los
resultados y los hallazgos posoperatorios son similares.'® El
laser CO, utilizado en estos pacientes, adaptado al micros-
copio quirtrgico, ofrece la oportunidad de realizar cirugias
precisas a través del estrecho campo quirtirgico del micro-
laringoscopio.'® Otras ventajas incluyen mejor hemostasia,
menos edema trans y posquirurgico y reaccion inflamatoria
minima, por lo que no se retrasa la regeneracion epitelial y
la recuperacion es mas rapida.'”

Ademas del laser, otros autores describen el uso del cau-
terio para las cordectomias, lo que conserva los principios
basicos de la técnica quirargica. Encontraron que es un pro-
cedimiento rapido (promedio de 10 minutos), facil de realizar
y practicamente sin complicaciones asociadas, con el que se
obtienen las mismas tasas de éxito de decanulacion, preser-
vacion de calidad de voz, asi como ausencia de aspiracion a
la deglucion observadas por otros autores, por lo que puede
considerarse una alternativa cuando no se cuente con laser."”

Algunos autores recomiendan efectuar una traqueotomia
previa a la cordectomia, argumentando que el edema posqui-
rargico llega a afectar la via aérea.'®?° Como se not6 en estos
pacientes, no fue imperativa la traqueotomia, y en quienes no
se realizo antes del procedimiento no fue necesario efectuarla

A .
,,,_/

Figura 3. Aspecto de luz glotica prequirurgica (A); transquirtrgica
(B); a seis meses (C) y a 12 meses (D) [paciente 14].

B

Figura 4. Aspecto de luz glotica prequirurgica (A); transquirtargica
(B) y a 12 meses (C) [paciente 16].

después del edema posquirtrgico, por lo que coincidimos con
quienes no la ejecutan sistematicamente.!%15:21-22

Ciertos autores sostienen que realizar una cordectomia
bilateral en el mismo procedimiento aumenta la posibilidad
de restablecer una via aérea eficiente,'>'>!% mientras que
otros la consideran procedimiento de revision en los casos
en los que la cordectomia unilateral ha sido insuficiente para
incrementar el area glotica.?

En un estudio se compararon las técnicas quirurgicas
mas frecuentemente utilizadas en la paralisis bilateral de
cuerdas vocales: cordectomia y aritenoidectomia medial.

17
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Figura 5. Aspecto de luz glotica prequirtrgica (A); transquirtrgica primera
cirugia (B) y posquirtrgica inmediata segunda cirugia (C) [paciente 17].

W

Figura 6. Aspecto de luz gldtica prequirurgica (A); transquirtirgica
(B) y a 12 meses (C) [paciente 18].

No se encontraron resultados significativos que apoyaran a
uno u otro procedimiento, por lo que se concluy6 que ambos
son buenos en la aritenoidectomia total, ya que inducen tasas
bajas de complicaciones y de efectos adversos en el posqui-
rargico, como aspiracion a la deglucion y problemas con la
calidad de voz.'*

Entre las complicaciones potenciales estan: edema posqui-
rargico y formacién de sinequias y granulomas,'>!*!18 como
se observo en cinco de los pacientes estudiados aqui, asi como

Figura 7. Aspecto de luz glética prequirtrgica (A); transquirtrgica
(B) y a 12 meses (C) (paciente 19).

reflujo gastroesofagico, que disminuye con la administracion
de inhibidores de la bomba de protones.?

La preservacion de la funcion vocal es muy importante
durante la microcirugia laringea, como lo demuestran Bigen-
zahn y Hoefler? en su estudio. El uso del laser en la cirugia
endolaringea resulta en notable mejoria de la resistencia de
la via aérea, con la ventaja de que preserva las estructuras
laringeas y la calidad de la voz, ya que en este tipo de pro-
cedimientos no se manipula el segmento vocal encargado
de la fonacion.

Se obtuvieron tasas de decanulacion similares a las re-
portadas en otros estudios prospectivos,'>1%* y a pesar de
no haber hecho un analisis objetivo de la voz, se aprecio
que todos los pacientes tenian calidad de voz adecuada para
comunicarse.

Se han propuesto nuevas técnicas y abordajes quirtirgi-
cos, como el marcapaso laringeo, en el que la estimulacion
del musculo cricoaritenoideo posterior, hecha en sincronia
con la fase inspiratoria de la respiracion, restaura la apertura
gldtica y permite la ventilacion, mientras que en la fase no
ventilatoria, la estimulacion eléctrica se suspende y las cuer-
das pasivamente se relajan hacia la linea media facilitando la
produccion de la voz. Este procedimiento es muy prometedor
para los pacientes en quienes no estan indicadas las terapias
quirargicas tradicionales; sin embargo, investigaciones sub-
secuentes determinaran si el marcapaso laringeo se convierte
en el tratamiento de eleccion en las paralisis bilaterales de las
cuerdas vocales.” También se han descrito experimentos en
animales o informes de casos; uno de los mas promisorios



VENEGAS LOYA P Y COL.

es el estudio que tuvo éxito en perros realizado por Cohen,®
quien inyect6 toxina botulinica en el musculo cricotiroideo
tratando de paralizarlo, y de este modo redujo su efecto de
medializacion en la cuerda vocal.

Conclusiones

Con el uso de la cordectomia con laser se obtuvo un promedio
de ganancia de luz glética de 40%, lo que demostrd que es
una buena opcidn de tratamiento de la paralisis bilateral de
cuerdas vocales, ya que disminuye la disnea y, sobre todo,
permite decanular a pacientes con traqueotomia, reintegran-
dolos social, laboral y familiarmente.

Limitaciones y perspectivas del
estudio

Este estudio fue una serie de casos en el que se revisaron los
datos plasmados en los expedientes clinicos, por lo que no se
cuenta con medidas objetivas especificas para estos pacientes.
A pesar de que se ha demostrado que es un buen procedi-
miento para el tratamiento de paralisis bilateral de cuerdas,
se requieren otros estudios con mayor tiempo de seguimiento
y mayor numero de pacientes para evaluar objetivamente la
ganancia de luz glotica y la calidad de la voz, ya sea mediante
la aplicacion de cuestionarios de la percepcion de disnea o el
grado en que la calidad de voz afecta las actividades cotidia-
nas,'” hasta pruebas de funcién pulmonar, softwares para el
analisis acustico de la voz?'** o0 microlaringoestroboscopios
con fotografias digitales para medir el area glética.?
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Comparacion cuantitativa y cualitativa de los
meétodos de medicion de proyeccion de la
punta nasal en la poblacidon mexicana
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Resumen

OBJETIVO

Hacer objetiva la inspeccion subjetiva del médico, asi como la
percepcion del paciente con respecto a la proyeccion de la punta
nasal, comparandola con métodos de medicion conocidos para este
proposito y asi determinar su valor como punto de referencia en la
poblacion mexicana.

MATERIAL Y METODO

Estudio analitico y comparativo de una serie de fotografias de 20
voluntarios mexicanos. Se tomaron en cuenta tres variables para la
medicion de la proyeccion de la punta nasal: la medicion con un
método objetivo (método Goode), la apreciacion del propio enfermo
con respecto a su nariz y su relacion en una escala fotografica y la
apreciacion del médico mediante el estudio fotogrdfico.

RESULTADOS

Se incluyeron 20 pacientes, 50% del sexo femenino, con media de
edad de 41.1 afios. El 70% de los voluntarios refirié una proyeccion
normal de la punta nasal, 10% deproyecciony 20% sobreproyeccion.
Elmédico observo en 55% proyeccion normal, en 25% deproyeccion
y en 20% sobreproyeccion. Con el método de Goode, 30% tenia
una proyeccion normal, 35% deproyeccion y 35% sobreproyeccion.
La cifra de acuerdo interobservador entre el método de Goode y
lo observado por el paciente fue de 45%, con Kappa calculada de
0.167 (insignificante). La cifra de acuerdo interobservador entre
el método de Goode y lo percibido por el médico fue de 30%, con
Kappa calculada de -0.061 (no acuerdo). El porcentaje de acuerdo
interobservador entre lo observado por el paciente y lo observado
por el médico fue de 40%, con Kappa calculada de 0 (no acuerdo).

CONCLUSION

La base principal de la valoracion prequirirgica de un paciente es la
opinion del médico, sin dejar a un lado el andlisis nasal, util como herra-
mienta de comunicacion entre ambos, que permite demostrar defectos no
evidentes por parte del paciente y completar el plan quirurgico.

Palabras clave:

método de Goode, proyeccion de la punta
nasal, andlisis nasal, métodos de cuantifi-
cacion de la proyeccion de la punta nasal.

Abstract

OBJECTIVE

To make objective the subjective medical inspection, in the same way
the patients perception respect the nasal tip projection, comparing
this with objective measure methods, already known for this purpose,
and by that, being able to evaluate their capacity as reference in
Mexican population.

MATERIAL AND METHODS

A comparative and analytic study was done with 20 Mexican volun-
teers, taking photographs to analyze. We took three different variables
for the assessment of the nasal tip projection; the measurement with
a known objective method (Goode Method), the appreciation by the
same volunteers about their own nose and the appreciation by an
experienced otolaryngologist respect the photographs.

RESULTS

We included 20 volunteers, 50% female; mean age 41.1 years; 70%
of volunteers found their nose with a normal nasal tip, while 10%
found it under-projected and 20% over-projected. The physician found
a normal nasal tip projection in 55%, underprojection in 25% and
overprojection in 20%. With the Goode method we found 30% with
normal nasal tip projection, 35% with under projection and 35% with
overprojection. The agreement percentage between the Goode method
and the observed by the patient was 45%, with a calculated Kappa of
0.167 (insignificant). The agreement percentage between the Goode
method and the observed by the physician was 30%, with a calculated
Kappa of -0.161 (no agreement). The agreement percentage between
the observed by the patient and the observed by the physician was
40%, with a calculated Kappa of 0 (no agreement).

CONCLUSIONS

The most important part of the evaluation is the medical opinion,
without ignoring the nasal or facial analysis, useful as a communi-
cation tool between the patient and the doctor, in order to complete
surgical plan.

Key words:

Goode method nasal tip projection, nasal

analysis, nasal projection tip
assessment methods.
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Introduccion

La rinoplastia es uno de los procedimientos quirurgicos mas
realizados por el otorrinolaringo6logo, asi como uno de los mas
desafiantes.! El desarrollo de métodos cuantitativos rigurosos
para el analisis nasal continua siendo un reto clinico.>* El
tercio inferior nasal incluye la punta, la cual, por su movili-
dad y animacion, se aborda como una porcion separada de
la nariz.® En el analisis de la punta nasal deben considerarse
los siguientes parametros: proyeccion, rotacion, definicion,
relacion ala-columella, ancho de la base nasal y orientacion
de las cruras laterales.®?

La proyeccion de la punta nasal se define como la distancia
que existe entre el plano facial y el punto mas prominente
de la punta de la nariz.>® Existen diferentes métodos para
valorar la proyeccion de la punta nasal.! En este estudio se
utilizé el método de Goode debido a que cuenta con la mayor
evidencia clinica y es el mas utilizado por los rindlogos, pro-
bablemente debido a que integra otras caracteristicas faciales,
como el surco nasofacial y la altura nasal total; sin embargo,
mide la proyeccion de la punta nasal con respecto a la nariz
y no a la cara, y es imperfecto, como todas las herramientas
conocidas.'

El método de Goode se crea formando un triangulo que
va del nasién (angulo nasofrontal) al surco o pliegue alar-
facial, posteriormente hacia la punta nasal (punto que define
la porcion mas prominente) y finalmente del nasion a la punta.
Con este método, el radio ideal de la proyeccion nasal es de
0.55a0.6:1 (Figura 1).'

Objetivo

Hacer objetiva la inspeccion subjetiva del médico, asi como
la percepcion del paciente con respecto a la proyeccion de la
punta nasal, comparandola con métodos de medicion cono-
cidos para este propdsito, con el fin de determinar su valor
como punto de referencia en la poblacion mexicana.

Material y métodos
Estudio analitico y comparativo de 20 voluntarios mexi-
canos a quienes se les pidié su consentimiento informado

Figura 1. Método de medicion de la proyeccion de la punta de
Goode. Zlatko Devcic, BS, Rayikanti BA, Hevia JP, Popenko NA,
et al. Nasal tip projection and facial attractiveness. Laryngoscope
2011;121:1388-1394.

para la toma de fotografias y la realizacion del analisis
nasal.

Las fotografias se tomaron bajo las siguientes especifica-
ciones y condiciones estandarizadas:

e Las tomd un solo fotografo.

! Jefe del curso de posgrado de otorrinolaringologia y cirugia de cabeza y cuello del Hospital Espaiiol de México, profesor titular de posgrado
en otorrinolaringologia y cirugia de cabeza y cuello de la Facultad Mexicana de Medicina de la Universidad La Salle.
2 Médico residente de cuarto aiio de otorrinolaringologia y cirugia de cabeza y cuello del Hospital Espaiiol de México.

Correspondencia: Dr. G. Mauricio Morales Cadena. Calderon de la Barca 359-103, colonia Polanco, México DF, CP 11560. Correo

electrénico: moralescadena@gmail.com
Recibido: noviembre, 2012. Aceptado: diciembre, 2012.

Este articulo debe citarse como: Morales-Cadena GM, Azcarate-Madrid NL. Comparacion cuantitativa y cualitativa de los métodos de
medicion de proyeccion de la punta nasal en la poblacion mexicana. An Orl Mex 2013;58:21-25.
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* Latoma se hizo en tres dias diferentes en el mismo
lugar y a la misma hora para contar con la misma
cantidad de luz y con un fondo neutro, luz ambiental,
con flash, a una distancia de 20 cm.

*  Se utilizé una camara fotografica marca Cannon
Powershot sx130 IS de 12.1 mega pixeles.

* En todas las fotografias se usdé macro para lograr
mejor definicion.

* Las tomas que se realizaron fueron frontal y lateral
derecha e izquierda, orientadas en el plano horizontal
de Frankfort, con exposicion plena de la cara, incluido
el pabellon auricular.

Se consideraron tres variables para calcular la proyeccion
de la punta nasal, la realizada con un método objetivo (método
Goode), la valoracion del enfermo de su nariz con respecto a
una escala fotografica y la apreciacion del médico en relacion
con el mismo estudio fotografico.

Método de Goode

Se utilizé el método estandarizado de Goode para medir la
proyeccion de la punta nasal, el cual se realizdo en ambas
fotos (lateral derecha e izquierda), por lo que se tomd un
promedio de las dos para contar con la mayor precision
posible (Figura 2).!

Escala fotografica

Se usé una escala fotografica para todos los casos. De acuerdo
con ella, se les solicito a los pacientes que definieran qué tipo
de proyeccion consideraban tener y si existia algiin aspecto
en particular de su nariz que no les gustara, desglosando cada
una de las unidades nasales (Figura 3).

Figura 2. A. Método de medicion de la proyeccion de la punta de
Goode. B. Medicion de la proyeccion de la punta con el método de
Goode en uno de los pacientes.

Figura 3. Escala fotografica utilizada.

Apreciacion del médico experimentado
Se le pidi6 a un otorrinolaringélogo experimentado en rino-
plastia que valorara las fotografias de los pacientes y diera
su opinidn acerca de la proyeccion de la punta nasal.

Analisis estadistico

Se calcularon los porcentajes de acuerdo entre la medicion
efectuada con el método de Goode y lo observado por parte
del paciente, la medicion con el método de Goode y lo perci-
bido por el médico otorrinolaringdlogo y la observacion del
paciente y el otorrinolaring6logo. Se determiné el grado de
concordancia comparando el porcentaje de acuerdo observado
versus el esperado mediante Kappa de Cohen. Se utilizo el
programa SPSS, version 15.

Se estimaron los intervalos de confianza de 95% para
Kappa en cada caso. Se compararon los valores de Kappa con
los de la tabla descrita por Landis y Koch para interpretar el
valor numérico obtenido (Cuadro 1).

Resultados
La edad media en esta muestra de voluntarios fue de 41.1
afnos, con mediana de 40 y limites de 20 y 63 afos. La dis-
tribucidn por sexo fue equitativa, con 50% (10) de mujeres.
Con respecto a la medicién subjetiva realizada por los
voluntarios, 70% (14) de ellos refirié proyeccion normal de
la punta nasal, mientras que so6lo 10% (2) refiri6 deproyec-
cion y 20% (4) sobreproyeccion de la punta nasal (Figura 4).
En la medicion subjetiva llevada a cabo por el otorrino-
laringdlogo, 55% (11) tenia proyeccion normal de la punta
nasal, 25% (5) deproyeccion y 20% (4) sobreproyeccion.
En la medicion objetiva realizada con el método de Goode,
resultd que 30% (6) tuvo proyeccioén normal de la punta nasal,
35% (7) deproyeccion y 35% (7) sobreproyeccion.
Al tomar en cuenta la conformidad de cada uno de los
voluntarios de este estudio, se observd que 25% no realizaria
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Cuadro 1. Tabla de interpretacion de Kappa. Landis y Koch

Mediana

0.40

<0

0.01-0.20
0.21-0.40
0.41-0.60
0.61-0.80
0.81-0.99

Sin acuerdo

Acuerdo leve
Acuerdo mediano
Acuerdo moderado
Acuerdo sustancial
Acuerdo casi perfecto

Moderada Sustancial Casi perfecta

0.60

Acuerdo

0.80 1.0

80% -

70% A

60%

50%

40% -

30% A

20% -

10% 1

0% +

Proyeccion
normal

Deproyeccion  Sobreproyeccion

B Voluntarios B Otorrinolaringélogo [ Método de Goode

Figura 4. Comparacion entre los tres grupos con respecto a la pro-
yeccion de la punta nasal.

ningun cambio por estar conforme con su nariz y que 75% estaba
inconforme con alglin aspecto de su nariz. Entre ellos, el mas
importante fue la punta, con 70% (14), la rotacion (punta ptosi-
ca) con 35% (7), la definicion (punta bullosa) con 30% (6) y la
proyeccion (deproyeccion), con 5% (1); de segunda importancia
fue la base nasal (ancha), con 40% (8) y, finalmente, el dorso
nasal (6seo y cartilaginoso) con 35% (7), de éstos, 10% (2) lo
consider? alto (jiba), 10% (2) bajo y 15% (3) ancho (Figura 5).

El acuerdo interobservador realizado entre el método de
Goode y lo observado por el paciente resultd en un porcentaje
de 45% y Kappa calculada entre este par de observadores
de 0.167 que, comparado con la tabla descrita por Landis y
Koch, da un acuerdo insignificante.

El acuerdo interobservador entre el método de Goode y
lo observado por el médico arrojo un porcentaje de acuerdo
de 30% y Kappa calculada entre este par de observadores
de -0.061, que comparado con la tabla descrita por Landis y
Koch no alcanzé acuerdo.

80% -

70% -

60% -

50% -

40% -

30% -

20% -

10% -

0%

Punta nasal Dorso nasal Base nasal

Figura 5. Inconformidad nasal.

El acuerdo interobservador entre lo percibido por el
paciente y lo observado por el médico dio como resultado
un acuerdo de 40%, con Kappa calculada entre este par de
observadores de 0, lo que, segun la tabla de Landis y Koch,
representa sin acuerdo (Figura 6).

Discusion

En este estudio se encontr6 un acuerdo insignificante en la
proyeccion de la punta entre el método objetivo de Goode
y la percepcion del paciente, mientras que entre el método
de Goode y lo observado por el médico, asi como entre el
paciente y el médico, no existi6é acuerdo.

Se esperaba que hubiera un acuerdo de moderado a sus-
tancial entre el método objetivo de medicion de la proyec-
cion de la punta nasal y la percepcion por parte del médico
con experiencia en este tema.'” Asimismo, se esperaba que
el acuerdo entre el método objetivo y la observacion del
paciente fuera menor al que existe entre el método obje-
tivo y la percepcion del médico; sin embargo, ocurrié de
manera inversa.
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Deproyeccion Normal Sobreproyeccion

. Método Goode-Paciente D Paciente-Médico

- Meétodo de Goode-Médico

Figura 6. Numero de pacientes en los que existe concordancia entre los
grupos.

Existen varias posibles explicaciones de que la concordan-
cia fuera nula entre el método de Goode y la observacion por
parte del médico, entre ellas el que la tabla de interpretacion
de Kappa usada es un instrumento convencional, pero ha sido
criticada por diversos autores por estar disefiada en forma
arbitraria. También hay que tomar en cuenta que todos los
estudios para validar el método de Goode se han llevado a
cabo en poblacion anglosajona, sin tomar en cuenta las carac-
teristicas de esta poblacion. Se mantuvo un estricto control de
la toma de fotografias y la medicion objetiva para minimizar
los errores, pero aun asi existe la posibilidad de falla humana.

No sorprende el hecho de que no haya acuerdo entre lo
observado por el médico y lo observado por el paciente,
debido a que el médico posee conocimientos y experiencia
que permiten una valoracion adecuada.

La realizacion de un analisis facial completo es parte
importante en la valoracion integral de los pacientes; aun asi,
deben tomarse los resultados con precaucion.

La valoracion subjetiva por parte del médico es de suma
importancia, ya que el resultado del procedimiento dependera
de ella.

Se observd que 75% de la muestra estaba inconforme con
algun aspecto de su nariz. E1 93% de estos pacientes refirio
inconformidad con la punta nasal, 46% con el dorso y 53%
con la base. Unicamente un sujeto estaba inconforme con la
proyeccion de la punta nasal, lo que puede demostrar que
los pacientes no cuentan con los conocimientos necesarios
para discernir los defectos nasales, a pesar de desglosarlos
durante el interrogatorio.

Conclusiones

La base principal en la valoracién prequirargica de un pa-
ciente es la opinidon del médico, sin dejar a un lado el analisis
nasal, el cual es util como una herramienta de comunicacion
entre el paciente y el médico, y permite demostrar, en algunos
casos, defectos no evidentes para el paciente y completar el
plan quirargico.

Asimismo, la belleza facial y nasal es subjetiva, por lo que
intentar objetivizarla en muchos casos lleva a errores durante
la planeacion y la realizacion del procedimiento quirtrgico,
por lo que debe mantenerse una adecuada comunicaciéon con
el paciente, reconociendo los defectos mencionados por €l
como molestos, y haciendo evidentes los defectos reconocidos
por el médico, para que, en conjunto, se valore el mejor plan
quirurgico para cada caso.

Los métodos para el analisis facial no toman en cuenta los
rasgos de la poblacion mexicana, por lo que seria interesante de-
sarrollar uno que considere las caracteristicas de esta poblacion.

Con el tiempo se disefiaran nuevos métodos mucho mas
precisos para medir la proyeccion de la punta nasal y otros
aspectos nasales y faciales importantes, lo que hard que la
medicion sea mucho mas exacta, rapida y costo-efectiva.'

En el futuro, el mejor método sera el que sea mas preciso
para medir diferentes aspectos faciales en diferentes pobla-
ciones, pero aun asi, la valoracion subjetiva por parte del
médico, por mucho, es y sera el patréon de referencia.
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Aproximacion no serologica para el diagndstico
rapido de mononucleosis infecciosa mediante la
orientacion clinica, analitica y citologica
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Rafael Monzé Gandia,’ Ana Jiménez Martinez?

Resumen

ANTECEDENTES

La mononucleosis infecciosa es una enfermedad virica sistémica
con signos y sintomas otorrinolaringologicos que frecuentemente
muestra linfocitos atipicos de facil deteccion en sangre periférica. La
combinacion de estas caracteristicas podria facilitar su diagnostico
previo a examenes serologicos especificos, cuyos resultados pueden
tardar dias o semanas en conocerse.

OBJETIVO

Atribuir a los hallazgos de la exploracion fisica y de un andlisis basico
capacidad para diagnosticar la mononucleosis infecciosa incluso
antes de su tipificacion serologica definitiva.

PACIENTES Y METODOS

Valoracion retrospectiva en siete aiios de los pacientes que consulta-
ron por dolor de garganta o amigdalitis en dos centros hospitalarios,
uno de asistencia primaria y otro de asistencia terciaria. Al considerar
definitivos los titulos de anticuerpos frente a virus de Epstein-Barr
y citomegalovirus, se efectuaron asociaciones entre la clinica y los
hallazgos bioquimicos, hematologicos o citologicos con la intencion
de establecer; con alta fiabilidad, un perfil rapido de deteccion de
la enfermedad.

RESULTADOS

De 442 casos atendidos en los hospitales, a 113 se les diagnos-
tico mononucleosis infecciosa. La asociacion de datos clinicos
(amigdalitis, adenopatias, fiebre y alteracion del estado general)
con la deteccion de linfocitos superior a 55%, de células atipicas
superior a 6%, de trombopenia inferior a 50,000/mm?, elevacion
de transaminasas, anticuerpos heterdfilos o presencia conjunta de
aspartato aminotransferasa (AST), alanina aminotransferasa (ALT)
y células atipicas elevadas ofrecieron indices de sensibilidad de 55,
79, 32, 78, 86 y 93%, respectivamente, la especificidad fue de 85,
87, 51, 97, 85 y 96%, respectivamente. Con eficiencia diagnostica
de 96% para la serologia frente a la capside del virus Epstein-
Barr, la observada para la combinacion de clinica y elevacion de
transaminasas y linfocitos atipicos fue de 95%, y para clinica con
elevacion unicamente de transaminasas, de 93%. La combinacion
de datos clinicos con anticuerpos heterdfilos fue similar a la de
deteccion de linfocitos activados: 85%.

Abstract

BACKGROUND

Infectious mononucleosis is a systemic viral disease with ENT find-
ings that frequently shows atypic lymphocytes in peripheral blood.
Combination of these features could make easy an early diagnostic
even previous to specific serologic exams, which results can be not
available on days or weeks.

OBJECTIVE

To attribute to findings of physical exploration and basic analysis
the capacity to diagnose infectious mononucleosis even before its
definitive serological typification.

PATIENTS AND METHODS

A seven years retrospective evaluation was developed on outpatients
consulting for sore throat or tonsillitis at two hospitals, one of primary
assistance, and other one of tertiary level. Considering antibodies
titles for Epstein-Barr virus (EBV) and cytomegalovirus (CMV) as
definitive, there were created associations among clinic criteria and
biochemical, hematologic o cytologic findings. The aim was to obtain
a rapid detection profile of the disease with high accuracy.

RESULTS

One hundred and thirteen cases with infectious mononucleosis were
identified on 442 studied. The association of clinic findings (tonsillitis,
lymphadenopathies, fever and systemic discomfort) with the detection
of a lymphocyte average higher than 55%, atypic cells higher than
6%, platelets lower than 50,000/mm?, elevation of transaminases,
heterophils antibodies or concomitant presence of increase in AST,
ALT and atypic lymphocytes showed sensibility rates of 55, 79, 32,
78, 86 and 93%, respectively. The specificity rates were 85, 87, 51,
97, 85 and 96%, respectively. With a diagnostic efficiency of 96%
for EBV specific serology, this rate was 95% for the combination of
clinic findings and increase on transaminases and atypic lymphocytes,
and 93% for clinic and transaminases elevation only. Association of
clinic and heterophils antibodies was similar to detection of atypic
lymphocytes, over 85%.

CONCLUSION
Diagnostic reliability of association of ENT signs and symptoms with
an increase of AST and ALT and the presence of atypic lymphocytes
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CONCLUSION

La fiabilidad diagndstica de la asociacion de signos y sintomas
otorrinolaringologicos con elevacion de aspartato aminotransferasa
(AST) y alanina aminotransferasa (ALT) y un porcentaje de linfocitos
atipicos en sangre periférica no vario de la serologia especifica frente
al virus Epstein-Barr, por lo que tiene alta validez como orientacion
en el diagnostico temprano de la infeccion.

Palabras clave:

mononucleosis infecciosa, linfocito
atipico, linfocitosis, citologia,
transaminasas.

Introduccion

La mononucleosis infecciosa afecta a un amplio segmento de
la poblaciéon mundial y, aunque suele manifestarse en sujetos
de 10 a 30 afos de edad, ningtin periodo de la vida esta exen-
to.!? Los signos clinicos, ademas, varian extraordinariamente
de un sujeto a otro, y no es infrecuente encontrar casos de
deteccion diferida mediante la titulacion de concentraciones
de IgG frente al agente causal.’

Cuando el cuadro es sintomatico, la adenomegalia es
considerable debido al linfotropismo de los virus implica-
dos en la etiopatogenia. Existe una importante afectacion
sistémica; el enfermo refiere quebrantamiento general, con
artromialgias, hepatitis, poliserositis, neuropatias y reaccio-
nes autoinmunitarias con especial dafio en las lineas celulares
de la sangre y coagulacion intravascular diseminada.'* Si
bien la mortalidad debida a mononucleosis infecciosa es muy
reducida y se relaciona con cuadros de particular agresividad
por inmunodepresion del sujeto, la que ocasiona miocarditis
o rotura esplénica, el tratamiento de base incluye medidas
medicamentosas de apoyo sintomatico frente al dolor y la

! Servicio de Otorrinolaringologia.

2 Servicio de Urgencias Médicas.

Hospital Clinico Universitario de Valencia, Espana.

3 Servicio de Otorrinolaringologia, Hospital de Requena, Espaiia.

in peripheral blood did not show differences in EVB serology for
infectious mononucleosis, concluding that it is a high validity proof
for an early diagnose of the infection.

Key words:

infectious mononucleosis, atypic
lymphocyte, lymphocytosis, cytology,
transaminases.

inflamacion, asi como reposo; no existe ningiin tratamiento
causal definitivo.

El virus de Epstein-Barr es el agente responsable de la
abrumadora respuesta ganglionar potencialmente sistémi-
ca. Al implicar en gran parte de los casos a las amigdalas
palatinas como puerta de entrada a la enfermedad, el oto-
rrinolaring6logo debe estar especialmente adiestrado en el
tratamiento del cuadro. Otros agentes, como citomegalovirus
(CMV), herpes simple (VHS) o coxsackie, producen sinto-
mas indistinguibles que no obligan a terapias diferentes. Se
trata de reacciones leucemoides conocidas como sindromes
mononucleosis-/ike.’

Como el diagnostico definitivo lo ofrece la serologia es-
pecificay sus resultados demoran varios dias, la observacion
de peculiaridades clinicas y citologicas en la sangre periférica
que ocurren mas rapidamente desde el inicio clinico supone
el uso de herramientas que el facultativo no debe despreciar
con la intencion de etiquetar causalmente el cuadro.

No se trata de efectuar un diagnostico diferencial con
otros procesos susceptibles de provocar amigdalitis resis-

Correspondencia: Dr. Francisco Javier Garcia Callejo. Servicio de Otorrinolaringologia, 1¢planta del Pabellon Maternal, Hospital Clinico
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tentes a tratamientos antibidticos empiricos, sino de alertar
al paciente de complicaciones hepaticas, cardiacas o hema-
toldgicas de reconocido dafio vital que pueden sobrevenir
a la larga, y que si determinan tratamientos mas intensos e
inmunomoduladores de la infeccidon, como el tratamiento
con corticoesteroides.

Con base en la experiencia de los autores en la obser-
vacion de sujetos atendidos con cuadros de amigdalitis, se
efectud una revision de los hallazgos que la exploracion
fisica y un analisis basico ofrecen en estos casos, con la
intencién de atribuirles una capacidad diagndstica de la
mononucleosis infecciosa incluso antes de su tipificacion
serologica definitiva.

Pacientes y métodos

Obtencion del volumen muestral

Entre agosto de 2005 y agosto de 2012, se recolectaron de
forma longitudinal y retrospectiva los datos de pacientes que
acudieron a los servicios de urgencias de un hospital comarcal
y otro de atencidn terciaria o, bien, a sus correspondientes
centros, referidos por médicos especialistas de zona. El
motivo de consulta fue disfagia u odinofagia en ausencia de
tratamiento previo o con respuesta al mismo instaurado en
atencidn primaria y considerado poco eficaz.

Evaluacion del paciente

A todos los pacientes se les realizé una exploracion fisica
que incluy6 toma de constantes, revision de la cavidad oral,
palpacion cervical, axilar, abdominal e inguinal y analisis
de sangre periférica para evaluar sus tres lineas celulares
y determinar los reactantes de fase aguda, transaminasas,
anticuerpos heterofilos y titulaciones serologicas especificas
frente al virus de Epstein-Barr, y, cuando se consider6 necesa-
rio, al virus herpes simple, citomegalovirus, coxsackie-virus
y Toxoplasma gondii.

Las determinaciones serologicas especificas del agente
precisaron de una semana para lograr el resultado definitivo,
por lo que no se incluyeron en el estudio los sujetos a quienes
no se realizo esta ultima prueba o que no acudieron a revisar
sus resultados. Entre los agentes causales sospechados, se
considerd su implicacion cuando los titulos IgM frente a la
capside viral del virus Epstein-Barr fueron negativos, con
marcadores negativos frente al antigeno nuclear del mismo
(anti-EBNA) o, bien, en el resto de patdogenos si existid
cuadruplicacion de titulos de IgM en dos determinaciones
separadas por 21 dias. La serologia se hizo en todos los casos
mediante técnicas de ELISA.

El tinico motivo de exclusion del estudio fue no cumplir
con una adecuada exploracion fisica o la ausencia de las
pruebas en sangre periférica solicitadas.

Tipificacion celular

Los sistemas para el recuento celular se basaron en el prin-
cipio Coulter como analizador de particulas con zona de
deteccion eléctrica en un contador Technicon S-1000 (Abbot,
Madrid, Espafia), y mediante alta resolucion con procesador
digital de pulso en un citometro de flujo Multisizer 4 Coulter
CounterR (Beckman Coulter, Corporacion Technipore SA,
Prados del Este, Caracas, Venezuela). Estos contadores se
fundamentan en reacciones histoquimicas celulares, utili-
zando tinciones de peroxidasa y azul alcian. La corriente
sanguinea se divide en el aparato en dos canales. El implicado
en el reconocimiento de la celularidad leucocitaria efectua la
reaccion de la peroxidasa alcalina, usando agua oxigenada
como sustrato y 4-cloro-1-naftol como cromoégeno. Este
canal de la peroxidasa tiene, a su vez, dos detectores, uno
de dispersion y otro de absorcidon de luz. Al procesar la in-
formacion de ambos detectores, las poblaciones celulares se
agrupan en histogramas, cuyo estudio permite la clasificacion
e identificacion de los diferentes tipos de células en funcion
de su tamafo y actividad peroxidasa.® El histograma ofrece
una identificacion puntiforme de cada célula en un plano de
ordenadas —tintoriabilidad por peroxidasa— y abscisas —
tamafio—, en la que pueden reconocerse regiones celulares
(Figura 1):

e (C¢lulas pequenas sin actividad peroxidasa, corres-
pondientes a hematies, plaquetas y ruido.

e (C¢lulas medianas sin actividad peroxidasa, corres-
pondientes a linfocitos.

e (¢lulas grandes sin actividad peroxidasa, corres-
pondientes a blastos, linfocitos grandes atipicos y
plasmocitos. Son el grupo celular que el sistema
reconoce como células LUC (células grandes sin

Volumen celular

6

T T T T T T T 1

Intensidad de tincion peroxidasa

Figura 1. Histograma bidimensional que clasifica las células de
la sangre a través de su canal peroxidasa. Los linfocitos normales
muestran minima tintoriabilidad y poco volumen celular, ubicandose
en la region 2. Las células LUC exhiben similar apetencia por la
peroxidasa pero en volumenes mayores, por lo que se localizan en
la region 3. En la region 4 se ubican los monocitos y basofilos; en la
5 los neutrdfilos y en la 6 los eosinofilos. La region 1 recogera los
hematies, plaquetas y ruido celular.
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actividad peroxidasa), acronimo del inglés large
unstained cells (Figura 2).

e Células grandes con actividad peroxidasa ligera,
correspondientes a monocitos y basofilos.

e Células medianas y grandes con actividad peroxidasa
ligera, correspondientes a neutrofilos (Figura 3).

e C¢lulas medianas con actividad peroxidasa elevada,
correspondientes a eosinofilos.

e C¢élulas con hiperactividad peroxidasa, correspon-
dientes a cayados, metamielocitos, mielocitos y
promielocitos.

El segundo canal adiciona azul alcian, que se combina con
la heparina de las granulaciones de los basofilos. Al incluirse
también cetilpiridina y cloruro de lantano, los hematies son
lisados y se impide la coloracion del nticleo de los otros
leucocitos. Este canal permite asi un recuento mas exacto
de los basofilos.

Este sistema de recuento diferencial leucocitario por tin-
cion histoquimica muestra maxima precision en las lecturas de
10,000 unidades en cada muestreo por minuto, con reprodu-
cibilidad de 98% y la posibilidad de repetir la determinacion
con muy escaso volumen de sangre. En este segundo canal,
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Figura 2. Histograma de la sangre de un sujeto con mononucleosis
infecciosa, donde el nimero de células LUC, el volumen celular y
la actividad peroxidasa han aumentado (region 3).

Volumen celular
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Figura 3. Histograma de la sangre de un sujeto con recuento leu-
cocitario habitual, con predominio de formas celulares linfociticas
(region 2) y neutrofilas (region 5).

la adicion de agentes liticos contrae las membranas, colapsa
los leucocitos y encoge su nucleo, lo que acentua la diferen-
ciacion entre las células (linfocitos pequefios de incluso 78
fL, células mononucleares de tamafio mediano hasta 100 fL,
y grandes neutro6filos con volumenes entre 100 y 200 fL).

Correlaciones

Una vez conocidas las caracteristicas clinicas de la mono-
nucleosis infecciosa, se establecieron cuadros de correlacion
entre sujetos enfermos (casos positivos) y sanos (casos ne-
gativos). Los patrones clinico-analiticos frente a los cuales
se cruzaron la positividad o negatividad definitiva fueron:

*  Clinica congruente: faringoamigdalitis membranosa
con poliadenopatia cervical, sindrome febril superior
a 38.5°C y alteracion del estado general. Los tres
signos y el sintoma fueron requisitos indispensables
para etiquetar al sujeto como clinicamente compatible
con un episodio de mononucleosis infecciosa.

*  Combinacién de clinica congruente con linfocitosis
relativa superior a 55% en el recuento diferencial de
leucocitos.

*  Combinacioén de clinica congruente con trombopenia
inferior a 50,000/mm?.

*  Combinacién de clinica congruente con elevacion
de las cifras de aspartato aminotransferasa (AST) y
alanina aminotransferasa (ALT) por encima de 40
UI/L, al menos 50% del valor maximo de su intervalo
de normalidad.

*  Combinacién de clinica congruente con deteccion
de una cifra de células LUC (células grandes sin
actividad peroxidasa) superior a 6% en el recuento
diferencial de leucocitos.

*  Combinacioén de clinica congruente con concomitan-
cia de concentraciones elevadas de transaminasas y
células LUC superiores a 6%.

*  Combinacién de clinica congruente con titulacion
positiva de anticuerpos heterdfilos.

e Combinacion de clinica congruente con titulacion
positiva de anticuerpos VCA-IgM.

Emision de resultados
El cruzamiento de los patrones diagndsticos propuestos con
los pacientes finalmente diagnosticados con mononucleosis
infecciosa permitio establecer indices de especificad, sensi-
bilidad y eficiencia diagnoéstica para cada uno de ellos.

Las caracteristicas diagnodsticas de una exploracion o
conjunto de pruebas se calculan como sigue:

e Sensibilidad = VP/(VP+FN): 100

*  Especificidad = VN/(FP+VN): 100

e Valor predictivo positivo = VP/(VP+FP): 100
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e Valor predictivo negativo = VN/(FN+VN): 100
* Eficiencia = (VP+VN)/
(VP+FP+VN+FN): 100
Donde VP son verdaderos positivos, VN verdaderos ne-
gativos, FP falsos positivos y FN falsos negativos.

Resultados

En el periodo revisado de siete afios se atendieron en los
servicios de urgencias de ambos centros hospitalarios 442
episodios de faringoamigdalitis; de ellos, en 113 (25.5%)
existi6 una valoracion serologica que permitioé diagnosticar
mononucleosis infecciosa secundaria a infeccion por el virus
de Epstein-Barr, o sindromes mononucleosis-/ike debidos a
otros agentes. Por tanto, éstos se consideraron los pacientes
positivos.

Cuando el médico se fundamenté para diagnosticar un
cuadro de mononucleosis infecciosa exclusivamente en el
complejo clinico que incluy6 deteccion de amigdalitis exu-
dativa con adenopatias laterocervicales de aspecto reactivo,
fiebre termometrada y alteracion del estado general, en 51
casos se identifico acertadamente la enfermedad y en 225 se
descart6 la misma.

Para el resto de combinaciones clinico-analiticas, los
valores de verdaderos positivos y negativos se muestran en
el Cuadro 1. Llama la atencion el hecho de que en la aso-
ciacion de clinica y serologia frente al virus Epstein-Barr
todavia existieron cinco casos con mononucleosis infecciosa
clasificados como falsos negativos. En ellos, se detecto IgM
positiva para citomegalovirus o herpes simple.

Los parametros de validez diagnostica del complejo clini-
co considerado aisladamente ofrecieron sensibilidad de 45%,
probabilidad de que mediante la exploracion se diagnostique

Figura 4. Frotis de sangre periférica de un paciente con mononu-
cleosis infecciosa en fase aguda (tincion de May-Grumwald-Giemsa)
x 1,000, en el que se visualizan bien las células linfomonocitarias
de la enfermedad. Se trata de las formas celulares que el sistema
Coulter identifica como LUC.

la enfermedad, y especificidad de 68%, que es la probabilidad
de descartar la enfermedad cuando el sujeto no la sufre.

De la misma forma, el valor predictivo positivo (VPP) de
diagnosticar mononucleosis infecciosa a través de la simple
combinacion de signos y sintomas fue de 33%, probabilidad
de padecer la enfermedad cuando la exploracion sugiere
la misma. El valor predictivo negativo (VPN) fue de 78%,
probabilidad de no padecer la enfermedad cuando la explo-
racion no resulta orientadora. Finalmente, el parametro de
eficiencia diagnostica, porcentaje de pacientes clasificados
correctamente como que tienen o no la enfermedad de acuerdo
con los hallazgos clinicos, fue de 62%.

Los marcadores de sensibilidad, especificidad, valor pre-
dictivo positivo, valor predictivo negativo y eficiencia diag-
nostica del resto de patrones diagnosticos clinico-analiticos se
muestran en el Cuadro 2. Nuevamente llama la atencion que la
sensibilidad y especificidad diagnosticas para la combinacion
de clinica y serologia especifica frente al virus Epstein-Barr
quedan unicamente en 95 y 96%, respectivamente. El primer
parametro lo es debido a los cinco falsos negativos en los que
los pacientes mostraban un importante cuadro clinico pero
titulos de IgM elevados frente al citomegalovirus y al virus
herpes simple. El segundo estd determinado por 11 falsos
positivos, sujetos que tenian amigdalitis aguda clara con afec-
tacion cervical y sistémica, y mostraban IgM positiva frente
a la capside del virus Epstein-Barr, pero también IgG frente
a ella y anti-EBNA elevados, caracteristico de los cuadros
subagudos y cronicos, donde la potencial implicacion bac-
teriana es un hecho, como asi se desprendio de la excelente
respuesta al tratamiento antibidtico.

En cualquier caso, el Cuadro 2 muestra otro dato de inte-
rés. Si bien la eficiencia diagndstica mayor esta determinada
por una combinacion entre hallazgos clinicos y serologia
especifica del virus Epstein-Barr, la asociacion clinica-
hipertransaminasemia y células LUC mayores de 6% revela
un valor muy similar. Alin mas, si los datos clinicos son
congruentes, un analisis en sangre periférica con elevacion de
aspartato aminotransferasa y alanina aminotransferasa orienta
a un diagnodstico acertado claramente superior a la deteccion
de anticuerpos heteroéfilos, y esta tltima no resulta mejor a
la rentabilidad diagnostica que demuestra el hallazgo de una
poblacion leucocitaria con células LUC superiores a 6%.

Discusion

El espectro clinico de la mononucleosis ofrece una amplia
variedad de signos y sintomas; de entre los primeros, las ade-
nomegalias se manifiestan en mas de 90% de casos, seguidas
de la faringoamigdalitis en 85% y fiebre en 75%, aproxima-
damente. Se reporta 50% de pacientes con esplenomegalia,
pero s6lo 12% con hepatomegalia'y 9% con ictericia.'* Entre
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Cuadro 1. Sujetos con sospecha de mononucleosis infecciosa en funcion de sus caracteristicas clinicas o su asociacion con hallazgos

en sangre periférica

Con mononucleosis

Sin mononucleosis

Clinica compatible con mononucleosis infecciosa
Clinica no compatible con mononucleosis infecciosa
Clinica + linfocitosis > 55%

Sin asociacion

Clinica + trombopenia < 50,000/mm?

Sin asociacion

Clinica + TALT/AST

Sin asociacion

Clinica + LUC > 6%

Sin asociacion

Clinica + LUC > 6% + 1ALT/AST

Sin asociacion

Clinica + anticuerpos heterofilos

Sin asociacion

Clinica + serologia (VCA)

Sin asociacion

infecciosa infecciosa

51 104 155
62 225 287
62 47 109
51 282 333
37 160 197
76 169 245
89 8 97
24 321 345
90 41 131
23 288 311
105 13 118

8 316 324
98 48 146
25 281 306
108 11 119

5 318 323
113 329 442

LUC: células grandes sin actividad peroxidasa.

negativos obtenidos para cada uno de ellos

LUC: cé¢lulas grandes sin actividad peroxidasa.

Cuadro 2. Indicadores de fiabilidad diagndstica de los patrones clinico-analiticos estudiados en funcion de los falsos positivos y

Sensibilidad Especificidad

Clinica (amigdalitis + adenopa- 45.1% 68.3% 32.9% 78.3% 62.4%
tias + fiebre + quebrantamiento)

Clinica + linfocitosis > 55% 54.8% 85.7% 56.8% 84.6% 77.8%
Clinica + trombopenia < 50,000/mm? 32.7% 51.3% 18.7% 68.9% 46.6%
Clinica + TALT/AST 78.7% 97.5% 91.7% 93% 92.7%
Clinica + LUC > 6% 79.6% 87.5% 68.7% 92.6% 85.5%
Clinica + LUC > 6% + tALT/AST 92.9% 96% 88.9% 97.5% 95.2%
Clinica + anticuerpos heterofilos 86.7% 85.4% 67.1% 91.8% 85.7%
Clinica + serologia (VCA) 95.5% 96.6% 90.7% 98.4% 96.3%

Valor \£10)4 Eficiencia

predictivo positivo predictivo negativo

los sintomas, los mas comunes son el dolor de garganta (en
mas de 80%) y el quebrantamiento general y la cefalea (en
mas de 50%).”

Si bien un alto porcentaje de la poblacion la padece de
forma subclinica, y solo en titulaciones serologicas efectuadas
a largo plazo se tiene constancia del contacto con el agente
causal, cuando se manifiesta clinicamente, la infeccion puede
limitar de manera notoria la calidad de vida del paciente hasta

suponer, incluso, motivo de urgencia vital. La mononucleosis
infecciosa afecta fundamentalmente a adolescentes y adultos
jovenes de paises industrializados, con un periodo de incuba-
cion que varia entre 30 y 50 dias'? La primoinfecion confiere
inmunidad frente a posteriores contactos.

Los cuadros de mononucleosis infecciosa generados por
el virus Epstein-Barr, y con mucho menor frecuencia por
otras viriasis, son trastornos linfoproliferativos de alivio
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espontaneo y benignos, con aparicion de linfocitos activados
atipicos en su morfologia y apetencia tintorial.

Una glucoproteina de la capside del Epstein-Barr se une
a la proteina CD21, receptor del complemento CR24 pre-
sente en células epiteliales y linfocitos B. Al citoplasma de
las primeras accede por infusiéon directa con la membrana
plasmatica, y al de las segundas por fision sobre membranas
endosomales. La afectacion de las células B produce la lisis
de una pequena poblacion de ellas con liberacion de virio-
nes que reinfectan el epitelio orofaringeo y contaminan la
saliva, pero en la mayor parte de los linfocitos infectados el
virus se une a su genoma, provocando la infeccion latente
y promoviendo una activacion policlonal y su proliferacion
sostenida.? El resultado es la produccion de anticuerpos con
distintas especificidades, incluidos los heteréfilos frente a
hematies de carnero.

En un intento de supresion de los virus libres se segrega
IgM frente a la capside del virus; posteriormente IgG, pero
en las horas o dias siguientes a la primoinfeccion pueden
resultar indetectables.

Asimismo, las células T CD8 citotdxicas y las NK
son las mas importantes en el control de la proliferacion
policlonal B, si bien el mayor porcentaje de celularidad T
que aparece en la sangre tiene funcidon supresora y mues-
tra los atributos fenotipicos mediante microscopia optica
y citometria de flujo: linfocitos de amplio nucleo, gran
volumen citoplasmico, refuerzo tintorial en su periferia,
y afacetamiento de su superficie a los hematies colindan-
tes;!? identificadas asi por Downey, por lo que llevan el
nombre de este autor. En el sujeto inmunocompetente, la
respuesta celular y humoral actua frenando la réplica del
virus de Epstein-Barr, lo que limita el numero de células
B infectadas, pero puede no eliminarlas en su totalidad.
Esta latencia en las células B en algunos segmentos del
epitelio faringeo se relaciona con la aparicion de linfoma
de Burkitt y carcinoma nasofaringeo.*!!

Los ganglios linfaticos aumentan su volumen en el cue-
llo, las axilas y las ingles, y su tejido muestra predominio
de linfocitos atipicos T en las zonas paracorticales, con
agrandamiento de foliculos a expensas de células B. Oca-
sionalmente se detectan células gigantes multinucleadas de
Reed-Stemberg, lo que dificulta el diagnostico diferencial
con linfomas de Hodgkin.'>!

La funcion hepatica se altera casi siempre de forma ra-
pida, aunque transitoriamente, con infiltracion linfocitaria
y necrosis parenquimatosa, produciendo elevacion en las
transaminasas antes, incluso, de los hallazgos clinicos o
citomorfologicos.*>

Si bien es posible aislar el virus Epstein-Barr de secrecio-
nes faringeas, esta técnica no resulta facilmente accesible y,

ademas, su positividad no indica necesariamente infeccion
aguda. Por ende, se ha atribuido un papel mas fiable a la se-
rologia. Las pruebas inespecificas para anticuerpos heterofilos
de Paul-Bunnell y de aglutinaciéon en portaobjetos son am-
pliamente usadas por su rapidez y comodidad, pero a menudo
resultan negativas en menores de cinco afios, y segun algunos
autores, no evitan la realizacion de serologias especificas.!>!¢
Las atipias linfocitarias en sangre periférica comentadas son
un hallazgo caracteristico pero no especifico, y pueden no
identificarse hasta la segunda semana del inicio de los signos
clinicos.!®* En la infancia, esta poblacion celular puede pasar
indetectable hasta en 75%.' La virologia diagnoéstica actual
confiere alto poder de identificacion etiologica a la deteccion
de anticuerpos frente a la capside del virus, si bien la sintesis
de IgM e IgG se inicia de forma simultanea, de tal forma que
para aclarar si la infeccion es aguda suele hacerse uso de la
determinacion de anticuerpos frente al antigeno nuclear del
virus, que no aparece hasta semanas después de contraer la
infeccion.!'” Esta serologia especifica es de especial interés
frente a casos con reaccion de Paul-Bunnell negativa o ante
sospecha de infeccion por citomegalovirus o virus herpes
simple. El estudio de Ebell ofrece indices de especificidad y
sensibilidad diagnoéstica para la serologia especifica similares
a los detectados por estos autores, y se justifican los mismos
en ausencia de criterios clinicos diferenciadores entre el virus
Epstein-Barr y otras viriasis.*

Se encontrd, pues, un devenir caracteristico de acon-
tecimientos en la infecciéon por mononucleosis infecciosa
independiente de su agente causal, que incluye un espectro
clinico variable y tardio, por delante del cual se elevan las
cifras de AST y ALT, con aparicion de linfocitos atipicos o
células linfomonocitarias dias después del inicio del cuadro,
pero con potencialidad para la identificacion negativa de
anticuerpos heterofilos y retraso diagnostico en la obtencion
de titulaciones especificas, comentado por otros autores. !
Ademas, protocolos de comportamiento asistencial mediante
la combinacion de pruebas rapidas parecen ofrecer capacidad
diagnostica tan definitoria como los marcadores serologicos
mas exigentes.

La observacion en un frotis de sangre periférica de linfo-
citos activados es una caracteristica hematoldgica tipica de
la mononucleosis infecciosa, pero en absoluto exclusiva.'*
Lennon no encuentra en este hallazgo una herramienta eficaz
de diagnéstico cuando la compara con la determinacion de
anticuerpos heterdfilos.?’ Ello resulta predecible si se asume
que en enfermos no inmunodeprimidos, la capacidad de
generar células LUC se minimiza y retrasa, por lo que en el
contexto de un diagndstico urgente, la linfocitosis absoluta
no alcanza los 10,000/mm?® o no se detectan células LUC.!"°
Aun mas, muchos contadores actualmente no trabajan con
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el sistema Coulter y no ofrecen el histograma diferenciador
de linfocitos.

La imagen que puede encontrarse en unas amigdalas
afectadas por mononucleosis infecciosa tampoco es tan es-
pecifica. El concepto de mucosa exudativa a menudo difiere
entre especialistas de otras formas membranosas, caseosas
o incluso pultaceas. Por tanto, no resulta infrecuente que en
una primera visita el médico no acierte en el diagnostico si
se fundamenta Ginicamente en la exploracion y sélo cuando
el enfermo acude con mantenimiento o empeoramiento de
los sintomas, ni que la sospecha clinica se intensifique y se
desarrollen pruebas de orientacion que en un primer momento
se intentan obviar.

La trombocitopenia es una de las anomalias mas carac-
teristicas como complicaciéon de mononucleosis infecciosa,
lo que hace atin més recomendable la indicacion terapéutica
de reposo ante el riesgo hemorragico, tan temible en caso
de rotura esplénica.' La esplenomegalia parece ser bastan-
te mas frecuente que la hepatomegalia, algo natural si se
recuerda que se trata de una viriasis altamente linfotropa y
moderadamente hemofagocitica; sin embargo, el dafio tisular
hepatico es casi constante y rapido, facilmente detectable por
hipertransaminasemias con valores entre dos y cinco veces
los limites de referencia.'*!

Esto justifica el planteamiento ofrecido en esta revision al
asociar de forma empirica diferentes parametros proporcio-
nados por el laboratorio con los resultados de la exploracion
fisica. Al asumir una eficiencia diagnostica poco aceptable
para la identificacion de linfocitosis relativa en pacientes
con amigdalitis y tan poco fiable para la medicion de células
LUC en adultos como los anticuerpos heterofilos en nifios,
en sujetos con mononucleosis infecciosa sintomatica se ha
comprobado que la elevacion de transaminasas y linfocitosis
atipica muestran una fiabilidad diagndstica sélo equiparable
a la que ofrece la titulacion de anticuerpos frente a la capside
del virus Epstein-Barr.

En esta evaluacion retrospectiva de resultados no se
pretende excluir el diagndstico serologico de la enfermedad,
aunque a menudo ha retrasado la filiacion y actuacion del mé-
dico. Se considera que el conocimiento de las consecuencias
de la cronobiologia de la infeccidon permite establecer un pro-
tocolo clinico-analitico altamente fiable en la identificacion
del cuadro. Las titulaciones especificas podrian diferirse con
la intencion de vigilar la enfermedad, ya que incluso las com-
plicaciones graves de la misma son perfectamente vigilables
con la asociacion de parametros aqui mostrada.
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Eficacia de la toxina botulinica tipo A
intraturbinal para el tratamiento de la
rinitis alérgica en pacientes adultos
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Resumen

ANTECEDENTES

La rinitis alérgica es la inflamacion crénica de la mucosa nasal indu-
cida por un mecanismo de hipersensibilidad tipo I. El tratamiento de
eleccion son los esteroides intranasales, sin embargo, la aplicacion
de toxina botulinica tipo A (TbA) intraturbinal es una opcion eficaz
v de duracion prolongada para los pacientes con este padecimiento.

OBJETIVO

Comparar la efectividad de la aplicacion de la toxina botulinica
tipo A intraturbinal con el tratamiento médico con antihistaminicos
y esteroide intranasal.

METODOS

Ensayo clinico controlado, con distribucion al azar, abierto, de pa-
cientes adultos con rinitis alérgica asignados al azar a tres grupos:
el grupo 1 recibio 10 U de toxina botulinica tipo A en los cornetes
inferiores bilaterales, el grupo 2 recibio 5 U de toxina botulinica tipo
A en el cornete inferior y medio bilateral; al grupo 3 se le suministro
solucion salina en los cornetes inferiores, ademas de loratadina a do-
sis de 10 mg por via oral y mometasona en aerosol nasal. La respuesta
al tratamiento se evaluo mediante el cuestionario de Puntuacion Total
de Sintomas Nasales (TNSS) a los 7, 14y 21 dias de la aplicacion.

RESULTADOS

Se incluyeron 39 pacientes, 12 en los grupos 1y 2,y 15 en el grupo
3. Se observo disminucion significativa en la severidad de los sinto-
mas nasales en los pacientes del grupo 1 (p < 0.05) y el grupo 3 (p
< 0.05); en el grupo 2 no hubo mejoria clinica significativa. No se
observaron complicaciones.

CONCLUSIONES

La toxina botulinica tipo A aplicada a dosis de 10 U en el cornete
inferior es mds efectiva que la loratadina y la mometasona nasal
para el tratamiento de la rinitis alérgica; ademads, es segura, comoda
y bien tolerada.

Palabras clave:

rinitis alérgica, toxina botulinica tipo A,
intraturbinal.

Abstract

BACKGROUND

Allergic rhinitis is a chronic inflammation of the nasal mucosa by a
type I hypersensitivity mechanism. The treatment of choice are the
nasal steroids; however, the application of intraturbinal type A bo-
tulinum toxin (BTX-A) provides an effective treatment for long term
patients with allergic rhinitis.

OBJECTIVE

To compare the effectiveness of the application of intraturbinal
BTX-A versus the medical treatment with antihistamines and nasal
steroids.

METHODS

Open randomized controlled trial in adult patients with allergic
rhinitis, randomly assigned to three groups: group 1, 10 U BTX-A in
bilateral inferior turbinates; group 2, 5 U BTX-A in bilateral inferior
and middle turbinates; group 3, saline solution in inferior turbinates
+ 10 mg loratadine and nasal mometasone spray. Treatment response
was assessed by the Total Nasal Symptom Scores 7, 14 and 21 days
after application.

RESULTS

Thirty-nine patients were enrolled, group 1: 12 patients, group 2: 12
patients, group 3: 15 patients. There was a significant decrease in
the severity of nasal symptoms in patients from groups 1 and 3 (p <
0.05), with no significant evidence in patients from group 2. There
weren t any complications.

CONCLUSIONS

Ten U of BTX-A on inferior turbinates is more effective than the
treatment of loratadine + nasal mometasone spray in allergic rhinitis
for 21 days, it is safe, well tolerated and provides comfort for the
patient as it is done in one intervention.

Key words:

allergic rhinitis, botulinum toxin type 4,
intraturbinal
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Introduccion

La rinitis alérgica es una enfermedad inflamatoria desenca-
denada por la exposicion a alergenos ambientales tolerados
por la poblacion en general. Ocurre mediante un mecanismo
de hipersensibilidad tipo I, en el que los mastocitos estan
sensibilizados por IgE especifica a antigenos ambientales,
los que hasta el momento se supone son mas de 200,000.!
Se estima que la prevalencia de la rinitis alérgica es de 20%,
aproximadamente. Los costos econdmicos se calculan en
1.8 mil millones anuales, ya sea directos (visitas a médico y
medicamentos) o en 3.8 millones de délares, si son indirectos
(pérdida de dias laborales y escolares).

La clasificacion actual de la rinitis alérgica, segun la Guia
ARIA 2012 (rinitis alérgica y su repercusion en el asma) de
la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), se basa en la
frecuencia de los sintomas: intermitente, si los sintomas se
manifiestan cuatro dias 0 menos por semana, o cuatro sema-
nas o menos al mes; y persistente, si se manifiestan mas de
cuatro dias por semana y mas de cuatro semanas; y segun el
efecto en la vida del paciente, como: leve, cuando el paciente
experimenta suefio normal, sin repercusion en sus actividades
diarias, el deporte y el tiempo libre, con desarrollo normal en
su trabajo y escuela; y como moderada-grave cuando tiene
una o mas de las siguientes caracteristicas: suefio anormal,
impedimento en las actividades diarias, deportes o tiempo
libre, impedimento en el trabajo y actividades escolares. Los
sintomas habituales son: estornudos (85%), rinorrea hialina
anterior (78%), prurito (73%) y obstruccion nasal (70%).2

Los antihistaminicos constituyen el tratamiento de pri-
mera linea en la rinitis alérgica. Reducen considerablemente
la frecuencia e intensidad de los estornudos, el prurito, la
rinorrea y la irritacidén conjuntival; sin embargo, son poco
eficaces para corregir la obstruccion nasal. Si la obstruccion
es el sintoma predominante, deben afnadirse glucocorticoi-
des intranasales o prescribirse como primera opcion.’ En la
actualidad, los corticoesteroides mas administrados son los

esteroides intranasales, como: triamcinolona, mometasona,
fluticasona, flunisolida y budesonida. Los corticoesteroides
son efectivos en el control de la obstruccion nasal, estornudos
y rinorrea, y mucho mas efectivos en el alivio de la obstruc-
cion nasal que los antihistaminicos. La dosis habitual es de
dos pulverizaciones en cada fosa una vez al dia, y cuando
se alcanza la mejoria se disminuye a la minima dosis eficaz.
Hay ocasiones en que los corticoesteroides se administran
de manera sistémica, pero suele limitarse a la rinitis alérgica
complicada o concomitante con poliposis.

La toxina botulinica es una neurotoxina purificada
derivada de Clostridum botulinum, de la que existen sicte
serotipos (A a G). Actta inhibiendo la liberacion de acetil-
colina de la neurona presinaptica en la unién neuromuscular;
sin embargo, se ha utilizado con fines terapéuticos desde
1973, cuando Alan Scott comenzo a utilizar toxina botuli-
nica tipo A en el tratamiento del estrabismo en primates y
posteriormente (1980) en humanos. Se han descrito mul-
tiples indicaciones, como su administracion en pacientes
con miopatia orbital endocrina, paralisis del recto lateral,*
blefarospasmo, distonias cervicales, laringeas y en extre-
midades; se ha confirmado su utilidad particularmente en
casos de distonia mandibular de cierre, disfonia espasmodica
laringea y tos cronica.>S

En relacion con la rinitis alérgica, uno de los estudios
mas grandes es el realizado por Yang y su grupo’ en 2008,
quienes compararon la triamcinolona con la toxina botu-
linica intraturbinal como tratamiento de la rinitis alérgica,
y determinaron que ambos tratamientos son efectivos para
disminuir los sintomas y signos de este padecimiento, pero
que la toxina fue mas efectiva por mas tiempo, en promedio,
12 semanas de duracion. En otro estudio, efectuado por Unal
y colaboradores,® se compard la toxina botulinica intraturbinal
a 40y 20 Uy placebo, y se determind que no hubo diferen-
cias significativas entre los grupos que recibieron 40y 20 U,
aunque si se aprecio una diferencia significativa en el alivio
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de los sintomas contra el grupo placebo. En la actualidad
no existe una dosis estandarizada de toxina botulinica tipo
A intraturbinal para el control de la rinitis alérgica, la dosis
mas baja que se ha utilizado es de 5 U en cada fosa nasal, lo
que tiene resultados muy favorables en pacientes con rinorrea
anterior;’ la dosis mas alta reportada es de 60 U en cada fosa,
que se compardé con 40 U, sin que se encontrara diferencia
significativa entre ambas.?

El objetivo de este estudio fue comparar la efectividad
de la toxina botulinica intraturbinal con los antihistaminicos
y esteroides topicos nasales en el tratamiento de la rinitis
alérgica. La aplicacion de la toxina intraturbinal es un trata-
miento que se realiza en una sola intervencion, con minima
invasion y accion terapéutica mayor de ocho semanas, lo
que representa disminucion del costo del tratamiento y la
administracion diaria de los medicamentos.

Pacientes y métodos

Ensayo clinico controlado, con distribucién al azar, abierto,
efectuado en el Departamento de Otorrinolaringologia de la
Unidad Médica de Alta Especialidad 25, IMSS. No fue posi-
ble calcular el tamaifio de muestra para este estudio, ya que el
presupuesto asignado fue de seis frascos de toxina botulinica
tipo A de 100 U (BOTOX®), para aplicar a 30 pacientes di-
vididos en dos grupos. Se incluyeron sujetos mayores de 18
afos de edad, con datos clinicos de rinitis alérgica referidos
a consulta de otorrinolaringologia que aceptaron participar
en el estudio; se excluyeron los pacientes con rinosinusitis
aguda o crénica, desviacion septal y alérgicos a toxina botuli-
nica, loratadina o mometasona intranasal, con tratamiento de
inmunoterapia o cirugia nasal previa. Los criterios de elimi-
nacion fueron: personas que no acudieron a todas sus citas o
decidieron abandonar el protocolo de estudio. Los pacientes
se asignaron a los grupos de manera aleatoria mediante un
programa especializado de computadora'® a cualquiera de tres
grupos: el grupo 1 recibi6 10 U de toxina botulinica tipo A en
el cornete inferior bilateral; el grupo 2 recibié 5 U de toxina
botulinica tipo A en el cornete medio ¢ inferior de forma
bilateral; y al grupo 3 se le administraron 10 U de solucion
salina en el cornete inferior bilateral, ademas de tratamiento
con mometasona en aerosol (Rinelon®) a dosis de 100 pg en
cada fosa nasal al dia y loratadina via oral a dosis de 10 mg
cada 24 horas durante el tiempo del estudio. Inicialmente se
les pidid a los pacientes que contestaran el cuestionario de
Puntuacion Total de Sintomas Nasales y se consigno en el
expediente. Este cuestionario es un sistema de puntuacion
que evalua la rinorrea, estornudos, prurito y obstruccion nasal
mediante una escala de severidad de 0 a 3 (0 = ninguno, 1 =
leve, 2 =moderado y 3 = grave) cada 12 horas. Se calcul6 por
medio de la suma de las cuatro puntuaciones de los sintomas

durante la mafiana y la noche previa a la consulta (maximo
de 24 puntos).

El estudio se realizo en la consulta del servicio de Oto-
rrinolaringologia. La reconstitucion de la toxina botulinica
se hizo en 2 cc de solucién salina y se aplico con una jeringa
de insulina de 1 cc y una aguja de 28 G, bajo vision endos-
copica con un lente Karl Storz de 4 mm de 0 grados. A los
7, 14y 21 dias se cito a los pacientes para revalorarlos y que
contestaran nuevamente el cuestionario de Puntuacion Total
de Sintomas Nasales. Los resultados se consignaron en el
expediente clinico; se interrogd sobre la evolucion de los
sintomas mencionados, asi como sobre las eventualidades o
complicaciones que pudieron haber ocurrido.

Para el analisis estadistico se usaron pruebas de estadistica
descriptiva, como: frecuencias simples, porcentajes, media,
derivacion estandar, mediana y limites. Para el analisis in-
ferencial se utiliz6 la prueba de Kruskal-Wallis y el analisis
de variancia de Friedman para mas de dos muestras depen-
dientes. Se considerd significativo un valor de p < 0.05. Se
utilizé el paquete estadistico SPSS, version 19.

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica de la
UMAE 25 del IMSS, Monterrey, Nuevo Leon. Se solicito
carta de consentimiento informado por parte del padre, ma-
dre o tutor del paciente, autorizando el procedimiento y su
participacion en la investigacion.

Resultados

Se incluyeron 39 pacientes, quienes se asignaron al azar a
cualquiera de los tres grupos de tratamiento: en el grupo 1
se incluyeron 12 pacientes que recibieron 10 U de toxina
botulinica en el cornete inferior bilateral; al grupo 2 se
asignaron 12 pacientes a los que se aplicaron 5 U de toxina
botulinica en el cornete inferior bilateral y 5 U en el cornete
medio bilateral, para un total de 10 U por cavidad nasal; en
el grupo 3 habia 15 pacientes a quienes se les administraron
10 U de solucion fisiologica intraturbinal inferior bilateral y
tratamiento con antihistaminicos via oral y esteroides topicos
nasales (Cuadro 1). Inicialmente se habia previsto que cada
grupo tuviera 15 pacientes, dado el presupuesto asignado de
la toxina botulinica (seis frascos); sin embargo, no se con-
templaron las pérdidas insensibles que surgieron al cargar el
medicamento ni los residuos en la jeringa y la aguja después
de la aplicacion, por lo que sélo pudieron incluirse 12 pacien-
tes en los grupos 1y 2, mientras que en el 3 se incluyeron los
15 pacientes que se habian contemplado al inicio. No hubo
pérdidas durante el seguimiento.

Se consignaron los datos del cuestionario de Puntuacion
Total de Sintomas Nasales antes de la aplicacion de la toxina
botulinica y a los 7, 14 y 21 dias (Cuadro 2 y Figura 1). Se
observé una diferencia significativa en la disminucion de los

7 -



o

AN ORL MEX VOL. 58, NUM. 1, 2013

Cuadro 1. Caracteristicas demograficas de la poblacion
Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3
n=12 n=12 n=15
Sexo
Masculino 3 7 5
Femenino 9 5 10
Edad 39.50+16.8 34.83+11.63 39.07 + 12.00

sintomas del paciente en los dias 14 (p =0.017) y 21 (p =0.05)
de tratamiento. En relacion con los grupos de tratamiento,
hubo una diferencia significativa en los sintomas a los 21
dias so6lo en el grupo 1, que recibié 10 U de toxina botulinica
intraturbinal inferior, en comparacidn con el grupo control (p
=0.001); sin embargo, no se obtuvo diferencia significativa
en el grupo 2, que recibié 5 U en el cornete inferior y 5 U en
el cornete medio bilateral (p = 0.36). No hubo complicacio-
nes de ningln tipo durante el periodo de seguimiento. A la
exploracion fisica no se encontraron cambios patologicos en
el sitio de aplicacion de la toxina.

Discusion

En este estudio se compararon tres esquemas de tratamiento
diferentes: grupo 1, con toxina botulinica en el cornete in-
ferior (10 U) de forma bilateral; grupo 2, con 5 U de toxina
botulinica en el cornete inferior y medio bilateral (total 10
U), ambos en una sola aplicacion, con mediciones a los 7, 14
y 21 dias; y el grupo 3, con solucion fisioldgica bilateral en
el cornete inferior y tratamiento convencional con loratadina
y mometasona nasal durante 21 dias.

Los resultados mostraron que en todos los grupos dismi-
nuy6 la severidad de los sintomas nasales a partir del séptimo
dia de la aplicacion de la toxina hasta el dia 21 del segui-
miento; sin embargo, los resultados fueron estadisticamente
significativos s6lo en los dias 14 y 21. Esto indica que los tres
esquemas de tratamiento son efectivos, aunque haya habido

diferencias entre los tres grupos. En este estudio se observo
que la toxina botulinica tiene su mayor potencia a dosis de
10 U en el cornete inferior entre la segunda y tercera semanas
de tratamiento; en el grupo 2 produjo mejoria en la segunda
semana, pero el efecto disminuy6 el dia 21, de manera similar
a lo descrito por Rohrbach y colaboradores, quienes, con la
intencidn de ser menos invasivos, aplicaron la toxina por via
topica en cotonoides impregnados en 40 U de Botox®, la que
solamente indujo mejoria de cuatro semanas y reduccion de
la rinorrea. De acuerdo con la experiencia de estos autores,
no se observo ninguna complicacion al momento de aplicar
la toxina intraturbinalmente. El grado de anestesia local fue
de 100%, ya que no hubo sefiales de dolor en los 39 pacien-
tes durante la aplicacion de toxina o solucion fisiologica. Al
comparar la disminucién de los sintomas con los resultados
de otras series publicadas, como la de Yang y su grupo’ y
Unal y colaboradores,® se aprecia que son muy similares a
los de este estudio; sin embargo, el seguimiento fue corto:
solo 21 dias, ya que el objetivo era comparar la reduccion de
la severidad de los sintomas en el tratamiento inicial y no la
duracion a largo plazo. En otras series publicadas se siguid
a los pacientes durante 12 semanas con dosis doble.

Con respecto a complicaciones, no hay ningun registro
en las series reportadas. En este estudio no se encontro
ningln caso, ya que se tomaron las precauciones generales
para la aplicacion de sustancias intraturbinales; ademas, la
dosis maxima toxica de la toxina botulinica es de 40 U por
kilogramo de peso (2,500 a 5,000 U) y en este estudio se
aplicaron 20 U totales por paciente. Al ser la toxina botuli-
nica tipo A un medicamento de alto costo, no se utiliza de
manera generalizada en las diferentes instituciones, aunque
tiene efectos significativos en el alivio de sintomas nasales de
la rinitis alérgica moderada-severa persistente que requiere
tratamiento médico con esteroides nasales a largo plazo, los
cuales son el tratamiento de eleccion en los pacientes con ri-
nitis alérgica y otras enfermedades nasales, como rinosinuitis
cronica polipoidea.

Grupo 1 (n=12) 13.6 £3.9 11.4+£33
Grupo 2 (n=12) 16.1 £6.2 15.1+6.1
Grupo 3 (n=15) 13.1+£54 124+ 5.6
Valor de p 0.413 0.297

(Kruskal-Wallis)

* Valores de p estadisticamente significativos.

Cuadro 2. Intensidad de los sintomas nasales de acuerdo con el cuestionario de Puntuacion Total de Sintomas Nasales a lo largo
de los 21 dias de seguimiento

Valor de p
(prueba de Friedman)
9.3+23 6.0+2.5 p=0.001*
147+ 4.8 15.8+4.9 p=20.036
12.1+£4.3 10.2+£5.0 p=0.001*
0.017* 0.001*
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Figura 1. Severidad de los sintomas en 39 pacientes con rinitis
alérgica medida con el cuestionario de Puntuacion Total de Sintomas
Nasales en los tres grupos de tratamiento.

Conclusiones

La toxina botulinica tipo A administrada a dosis de 10 U en
el cornete inferior, durante 21 dias, es mas efectiva que el
tratamiento médico con loratadina y mometasona nasal contra
la rinitis alérgica. Es segura y ofrece comodidad para el pa-
ciente, ya que se realiza en una sola intervencion y sin dolor.
El tratamiento con loratadina via oral y mometasona nasal es
efectivo contra la rinitis alérgica, con la limitante de que se
requiere la aplicacion diaria, en contraste con la aplicacion
en dosis Unica de la toxina botulinica tipo A intraturbinal,
que a largo plazo tiene un costo por paciente mas bajo que
el tratamiento prolongado con antihistaminicos y esteroides
topicos nasales. La aplicacion de 5 U en los cornetes medio
e inferior bilaterales mostré resultados menores a la aplica-
cion de 10 U en el cornete inferior e, incluso, menores a los
del grupo control que recibi6 tratamiento médico, lo que se
adjudica a la baja dosis.
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Analisis de hipoacusia subita basado en

evidencias médicas

Ana Karla Guzman Romero,' Matsuharu Akaki Caballero?

Resumen

La hipoacusia neurosensorial subita idiopatica es la pérdida inexpli-
cable de audicion repentina y unilateral en la mayoria de los casos.
En la minoria de los pacientes, se logra determinar la causa y dar
el tratamiento especifico. Es un padecimiento que afecta sobre todo
a la poblacion adulta econémicamente activa, por lo que tiene gran
repercusion psicosocial y economica. No hay un tratamiento estan-
darizado, en consecuencia, el prondstico y desenlace del paciente son
muy variables. En este estudio se realizo una busqueda sistematizada
de la evidencia mas solida y actualizada en el diagnostico y trata-
miento de la hipoacusia subita para mejorar el desenlace del paciente.

Palabras clave:

hipoacusia subita,
tratamiento.

Introduccion

La hipoacusia sensorineural subita se define como la pérdida
mayor de 30 decibeles en tres frecuencias consecutivas en la
audiometria de tonos puros, en menos de 72 horas.'”* Afecta
con mayor frecuencia a adultos entre 40 y 60 afios.'”* La
incidencia esta probablemente subestimada, ya que algunos
pacientes se recuperan de manera rapida y sin recibir atencion

Abstract

Idiopathic sudden sensorineural hearing loss is mostly an unexplai-
ned and sudden unilateral deafness. In a minority of the patients it
is possible to determine a specific cause and give specific treatment.
This is a disease that mainly affects the economically active adult
population, so it has a great psychological and economic impact.
Currently, there is no standardized treatment, so the patient’s
prognosis and outcome are highly variable. This study conducted
a systematic search of the strongest and updated evidence in the
diagnosis and treatment of sudden hearing loss in order to optimize
the outcome for the patient.

Key words:

sudden sensorineural hearing,
treatment.

médica.'* Se menciona una incidencia mundial de 5 a 30 por
100 mil habitantes;'”* mientras que en Alemania fue de 160
por cada 100 mil en 2004.

Se desconoce la causa precisa de este padecimiento; ' sin
embargo, en varios estudios se reportan posibles origenes:
idiopatico (71%), viral (12.8%), enfermedad otica (4.7%),
traumatica (4.2%), vascular (2.8%), neoplasias (2.3%) y otros

! Otorrinolaringdloga y cirujana de cabeza y cuello, diplomada en metodologia de la investigacion.
2 Médico otorrinolaringélogo adscrito al Centro Médico Nacional 20 de Noviembre; maestro en ciencias médicas; profesor de pregrado y
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(2.2%).° Se han encontrado otras causas especificas: enferme-
dad de Behcet, de Cogan, lupus, padecimientos infecciosos
(Lassar, Lyme, micoplasma), hipotiroidismo, enfermedades
neurolégicas (migrafia, esclerosis multiple, ensanchamiento
de acueducto vestibular) y la ingestion de algunos medica-
mentos (aminoglucosidos, quimioterapia, AINES, salicilatos,
entre otros). Existen tres teorias que explican el probable
mecanismo de lesion (Figura 1).

Desconocida

Vascular

Hemorragia-embolia Viscosidad en la sangre

Rotura de la membrana coclear

Fistula perilinfatica Membrana de Reissner

Infeccion viral

Dafio al oido interno Inflamacion del oido interno

Figura 1. Teorias de la patogénesis de la hipoacusia sensorineural
subita.

Se realiz6 una busqueda sistematica en la bibliografia
médica de articulos de revision, metanalisis, ensayos clinicos
controlados y de casos y controles publicados antes de junio
de 2012. Las herramientas utilizadas fueron: DynaMed-
EBSCOhost, OVID, Pubmed y Cochrane.®

Resultados

Factores de riesgo

Entre los posibles factores de riesgo reportados en varias
revisiones sistémicas estan el tabaquismo y el consumo de al-
cohol, asi como factores genéticos (polimorfismo en factor V
de Leiden, protrombina G2021A o la enzima metil-reductasa
tetrahidrofolato, MTHFR).”

Asimismo, en un estudio de casos y controles™ se en-
contrd que los factores de riesgo vascular, como lipidos y
fibrindgeno, no se relacionan con la hipoacusia sensorineural
stibita; lo mismo ocurri6 con la hipertension arterial.’

Diagnéstico

El diagnéstico se sospecha con prueba de Rinne y Weber
compatible con hipoacusia sensorineural subita y se confirma
con una audiometria de tonos puros.'?

Las pruebas diagnosticas realizadas en pacientes con
esta enfermedad pueden tener un efecto clinico limitado, de
acuerdo con estudios retrospectivos,!® por lo que las pruebas
de laboratorio y adicionales se reservan para pacientes con
factores de riesgo (Cuadros 1 y 2 y Figura 2).

Cuadro 1. Historia clinica en la hipoacusia sensorineural
subita

Unilateral, 5% bilateral'-

Severidad: leve hasta severa-profunda
Afecta frecuencias: altas, bajas o ambas
Sonido distorsionado®

Plenitud 6tica'?

Adormecimiento de oido!

Acufeno'?

Vértigo'

Cuadro 2. Exploracion fisica en la hipoacusia sensorineural

subita
Otorrinolaringologica  Otoscopia, acumetria, sistema

vestibular

Descartar: otitis media con efusion,

otocerosis, infeccion, masa o per-

foracion timpanical

Cardiologica Soplo aortico (sindrome de Co-

gan), fibrilacion auricular, soplos

Neurologica Sistema vestibular (nistagmo, mo-
vilidad ocular, estabilidad postu-
ral); sensibilidad facial y movilidad

de los musculos de expresion facial

Audiometria de tonos puros

* Confirma diagnostico

*RM: neurinoma acustico, tumores, infartos, trombos,
desmielinizacion.
-RM en HSNS: 1-6% hallazgos positivos®
-RM con gadolinio: S y E 100% schwannoma vestibular > 3 mm?
-RM alta resoluién: S 100%, tumores > 5 mm?
*TAC: alteraciones retrococleares en casos de indicacion de RM

eLaboratorio: VDRL, enfermedad de Lyme, TSH total,
anticoagulantes lupicos, ANCA

*Respuestas auditivas del tallo cerebral: si existe contraindicacion
de realizar RM??

*Pruebas auditivo-vestibulares adicionales: EM, sindrome

de Cogan

Figura 2. Pruebas diagnosticas.

Tratamiento

En pacientes con causa identificada se da tratamiento especi-
fico. Para el tratamiento de la hipoacusia sensorineural subita
idiopatica se prescriben esteroides orales en las primeras dos
semanas, a dosis de reduccion durante 10 a 14 dias (pred-
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nisona o metilprednisolona 60 mg/dia durante cuatro dias y
disminucion de 10 mg cada dos dias; prednisolona 1 mg/kg/dia
durante 10 dias y reduccion gradual).>* Agregar cinc (20 mg)
al esteroide (dexametasona) tal vez incremente la recuperacion
auditiva (nivel 2 de evidencia),'' al igual que magnesio a dosis
de 167 mg (nivel 2 de evidencia).'> En el Cuadro 3 se enlistan
otras opciones de tratamiento.

El tratamiento con medicamentos probablemente no
aporta beneficios significativos en la hipoacusia sensorineural
subita, de acuerdo con los resultados arrojados en revisiones
sistémicas en las que se comparan medicamentos con placebo
sin ganancia significativa (diferencia de promedios pondera-
dos 0.79 dB, IC 95%: 2.04 a 3.61 dB).”

Existe evidencia limitada que apoya la administracion de
esteroides en la hipoacusia sensorineural stbita idiopatica,
segun una revision de Cochrane, en comparacion con placebo
(Figura 3).2!

Prondstico

En los casos de hipoacusia sensorineural subita idio-
patica, 65% recupera la audicion a niveles funcionales,
independientemente del tratamiento; la mayoria de ellos
en 14 dias.”

El 40% de los casos no tratados recupera la audicidon
con un umbral de diferencia interaural de 20 dB.** Si
no mejoran en dos semanas, es poco probable que se
recuperen.'?

En los pacientes con hipoacusia sensorineural subita
debida a causa especifica, el pronostico depende del origen.?

No existe evidencia de que sea mas probable la hipoacu-
sia sensorineural subita en el oido contralateral que en la
poblacion general.>?

De 4 a 8% de los pacientes pueden padecer enferme-
dad de Ménicre, ya sea al inicio o después de varios afios
(Cuadro 4).2

Cuadro 3. Opciones terapéuticas

Tratamiento Efectos

Vasodilatadores

Oxigeno hiperbarico
relevancia clinica es incierta'”
Aféresis

Terapia de ozono

placebo (p < 0.05, NNT 3)'®
Antivirales

Esteroide intratimpanico Metilprednisolona intratimpanica (40 mg, 4 dosis en 14 dias) es mas efectiva en
recuperacion auditiva que la prednisona oral (60 mg durante 14 dias)'

Esteroide intratimpanico (dexametasona 8 mg en 2 mL, 4 dosis en 2 semanas),
puede mejorar la audicion en pacientes resistentes al esteroide oral'*

Podrian ayudar a la recuperacion auditiva (lipoprostaglandina E1, o inhalacion
de carbogeno: 95% O, y 5% CO,, 8 veces/dia por 30 minutos)

Puede mejorar la audicion en la hipoacusia sensorineural subita idiopatica, su

En combinacion con el tratamiento estandar puede aumentar la recuperacion
auditiva en pacientes con hipoacusia sensorineural subita con cifras altas de
lipoproteinas de baja densidad (LDL) y fibrinogeno'®

Ademas, mejora la percepcion del habla en estos pacientes!”

Se asocia con la recuperacion de la audicion.

Recuperacion auditiva en 77% de pacientes con infusion de ozono vs 40% con

Aciclovir 10 mg/kg o valaciclovir 1 g, ambos tres veces al dia durante dias; junto
con esteroides no mejoran los sintomas auditivos!"

Nivel de evidencia®

Nivel 1

Nivel 2

Nivel 2

Nivel 2

Nivel 2

Nivel 2

Nivel 2

Monitoreo audiométrico?

-Alos 2, 6 y 12 meses del inicio
-Documenta recuperacion

-Guia para rehabilitacion: auxiliares
-Monitoreo de recaidas en el oido afectado

-Monitorea pérdidas en el oido sano (Méniere, enfermedad autoinmunitaria)

Minimizar riesgo de dafio auditivo®

-Evitar buceo
-Protectores contra el ruido en caso de ser necesario

Figura 3. Seguimiento.
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Cuadro 4. Factores prondstico de la recuperacion de la
audicion

Asociado con mayor recu- Asociado con poca recupe-
racion

peracion auditiva

Pérdida de la audicion < 90
dB en la audiometria de tonos
puros?

Vértigo posicional paroxistico
benigno (VPPB)

Edad > 60 afios
Paresia del canal auditivo

Respuestas en los potenciales
auditivos del tallo cerebral®

externo®*
Pérdida de la audicion <40 Pérdida auditiva > 90 dB
dB26
Acufeno? Vértigo®
Discusion

Es frustrante que en la actualidad no exista ningun tratamiento
que haya mostrado consistentemente su efectividad para la
curacion de la hipoacusia sensorineural subita idiopatica.

En términos experimentales es muy dificil realizar de
manera estandarizada ensayos clinicos con distribucion al
azar, debido a que es éticamente cuestionable no ofrecer
tratamiento a un grupo control de pacientes.

Resulta interesante conocer que aunque los esteroides
hayan sido el farmaco mas consistentemente prescrito, solo
existe evidencia cientifica limitada que apoya su adminis-

Cuadro 5. Clasificacion de los niveles de evidencia utilizados®

Nivel 1 (probablemente fiable). La evidencia que representa

los resultados de investigacion que abordan los resultados

clinicos y el conocimiento de un amplio conjunto de criterios

de calidad que minimizan el sesgo.

Criterios para el nivel 1:

* Evidencia de las conclusiones de una revision sistematica
de texto

* Evidencia de las conclusiones intervencionistas (conclu-
siones de que una intervencion cambia o no un desenlace)

» Evidencia de conclusiones de diagnostico

« Evidencia de conclusiones de pronostico

Nivel 2 (nivel medio). Evidencia que representa los resul-
tados de investigacion que abordan los resultados clinicos y
el uso de algun método de investigacion cientifica, pero que
no cumplan los criterios de calidad para alcanzar el nivel 1
de evidencia.

Nivel 3 (carecen de evidencias directas). Pruebas que repre-
sentan los informes que no se basan en el analisis cientifico de
los resultados clinicos. Los ejemplos incluyen series de casos,
informes de casos, la opinioén de expertos y las conclusiones
extrapolables indirectamente a partir de estudios cientificos.

tracion de manera sistematizada. Al dia de hoy, la unica
maniobra que ha demostrado nivel 1 de evidencia médica es
que la metilprednisolona intratimpanica durante 14 dias es
mas efectiva que la prednisolona oral por el mismo tiempo
en la cuantificacién de la audicion residual.

Es importante informar a los pacientes acerca de la reha-
bilitacion y las medidas que existen para mejorar su calidad
de vida, como los auxiliares auditivos; ademas del cuidado,
proteccion y vigilancia del oido sano (Cuadro 5).
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Angiosarcoma de la cara

Jorge del Bosque,' Rebeca Gil,2 Héctor Padrén Rivera,® Marianela Centeno Flores*

Resumen

Se comunica el caso de un paciente con un tumor de ocho meses de
evolucion, no doloroso, eritematoso, con edema considerable y sin
aumento de la temperatura, en la mitad izquierda del rostro. Se rea-
liz6 biopsia, la cual indicé angiosarcoma epitelioide de alto grado.
Los angiosarcomas de la cara son tumores extremadamente raros.

Palabras clave:

angiosarcoma de la cara y el cuero
cabelludo, angiosarcoma epitelioide
de alto grado.

Caso clinico

Paciente del sexo masculino de 81 afos de edad, con dismi-
nucidn de la agudeza visual y lesion en el conducto lagrimal
izquierdo que se extendid a dos terceras partes de ese lado
del rostro, de ocho meses de evolucion y pérdida de peso. La
lesion se ubicaba en el area infraorbitaria lateral izquierda
y se extendia hasta el surco nasogeniano; era de tonalidad
violacea, con edema e hiperemia malar, no dolorosa, con
area ulcerosa de 2 x 2 c¢m, no friable, que abarcaba el lado
izquierdo de la cara y media aproximadamente 13 x 6 cm,
asi como ptosis palpebral izquierda, sin adenopatias en el

! Cirujano otorrinolaringélogo, jefe del Servicio de Cabeza y Cuello.

Abstract

We communicate the case of a male patient with left hemifacial
tumor of eight months of evolution, not painful, erythematous, with
edema and without significant temperature increase. Biopsy revealed
high-grade epithelioid angiosarcoma. Angiosarcoma of the face is
an extremely rare tumor.

Key words:

angiosarcoma of face and scalp,
high-grade epithelioid
angiosarcoma.

cuello. Los resultados de la biometria hematica completa
fueron: leucocitos 8,260, glucemia 112 y creatinina 0.8. La
radiografia de torax y la TAC toracoabdominal no mostraron
enfermedad metastésica.

Se realizé biopsia incisional de la piel de la mejilla
izquierda que sustenté el diagnoéstico histopatologico de
angiosarcoma epitelioide de alto grado.

Se le prescribié al paciente quimiorradioterapia con
platino semanal y radioterapia de 5,000 Cgys. Respondi6 de
manera completa al tratamiento, aunque sufrio la pérdida del
globo ocular después de la radioterapia (Figura 1).

2 Radioterapeuta, jefe de la Unidad de Radioterapia del Servicio de Oncologia.

3 Residente de cirugia oncolégica.
4 Cirujano oncélogo.
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Figura 1. Reporte histopatologico: angiosarcoma epitelioide de
alto grado.

Discusion

El angiosarcoma de la cara es un tumor maligno de endotelio
vascular muy raro, extremadamente agresivo y de mal pro-
nostico.! Inicialmente se conocia como linfangiosarcoma.? Es
mas frecuente en el sexo masculino y constituye menos de 2%
de los sarcomas de tejido blando.> Aparece principalmente
en el tejido celular cutdneo y subcutaneo. Hay tres presenta-
ciones clinicas: espontanea en la cara y el cuero cabelludo,
concomitante con linfedema crénico y posradioterapia. No
existen factores predisponentes; si bien la exposicion al sol
se ha descrito como factor en la mayor parte de los casos,
el tnico factor causal conocido es la radiacion. Puede mani-
festarse con invasion ganglionar o enfermedad metastasica
a pulmon, corazoén o hueso.*

El angiosarcoma de cuero cabelludo es de mal pronos-
tico y frecuente en pacientes entre la séptima y la octava
décadas de la vida. Se reporta una supervivencia de 12% a
los cinco afos; no esta vinculado con el linfedema cronico
ni con la exposicion a la radiacion. La escision quirtrgica es
el tratamiento de eleccion en caso de tumores pequenos; sin
embargo, la mayor parte de las lesiones son muy grandes, 1o
que las hace imposibles de ser resecadas localmente, por lo
que en estos casos se prefiere la radioterapia externa.’

El angiosarcoma de la piel se observa en pacientes con
linfedema croénico. Los primeros casos fueron descritos por
Stewart Trevers en seis pacientes con cancer de mama pos-
terior a radioterapia y mastectomia radical. Se encuentra en
una por cada 200 mastectomias radicales; también se asocia
con linfedema crénico por otros padecimientos, como linfoma
no Hodgkin, cancer de endometrio, metastasis inguinal de
melanoma, carcinoma de cuero cabelludo y filariasis. Aparece
como una lesion roja violacea de crecimiento lento; es de mal

pronostico y la supervivencia es similar a la del angiosarcoma
del cuero cabelludo.®?

El angiosarcoma posradioterapia puede afectar a pacientes
que han recibido radiaciones incluso 20 afios antes; la apa-
riencia clinica y el pronostico son semejantes a los de otros
casos de angiosarcoma.

Patogenia

Se ha descrito que el factor de crecimiento del fibroblasto
sintetizado por las células endoteliales participa en el creci-
miento del angiosarcoma, y que las citocinas intervienen en
el avance e incremento de los mastocitos en la piel afectada.'

En términos histopatoldgicos, las lesiones pueden ser
variables: bien diferenciadas o escasamente diferenciadas,
con patron epitelioide y se confunden ocasionalmente con
melanomas o carcinomas. Se observa una proliferacion
intradérmica de vasos anastomosados tapizados por endo-
telio pleomorfico. Los estudios de inmunohistoquimica son
positivos para el antigeno relacionado con el factor VIII para
la lecitina,'' CD34 (sensible en neoplasias vasculares, poco
especifico)!? y CD31 (muy sensible y especifico);' las células
epitelioides expresan vimentina en citoplasma y citoquera-
tina.'"* Mediante microscopia electronica se demuestran los
cuerpos de Weibel-Palade intracelulares.'

Lalesion es una placa violacea y roja de crecimiento rapi-
do y de bordes bien definidos; puede ser nodular o ulcerada.
Por lo general, se confunde con celulitis, lo que retrasa su
diagnoéstico temprano.

La respuesta del tumor al tratamiento es escasa, princi-
palmente en las recaidas o en la enfermedad metastasica.
El tratamiento de eleccion es la reseccion quirtrgica local
amplia con radioterapia coadyuvante; sin embargo, tiene
un alto indice de recurrencia local por ser una enfermedad
altamente difusa, no detectada clinicamente, por lo que debe
complementarse con radioterapia.'®!” Esto explica el alto
riesgo de recaida fuera del campo de radiacion y diseminacion
hematdgena y el hecho de que se sugiera la quimioterapia.
En algunos estudios se ha demostrado que la quimioterapia
paliativa aumenta el periodo libre de enfermedad en uno a
cinco meses.'® En los pacientes que no son aptos para resec-
cion quirurgica por extension de la enfermedad o multiples
comorbilidades, se ha utilizado radioterapia, quimioterapia
¢ inhibidores de la angiogénesis. T de Yao describi6 el uso
de radioterapia coadyuvante con bevacizumab en un paciente
del sexo masculino de 88 afos de edad.? Koontz y su grupo,
en 2008, prescribieron bevacizumab, radioterapia y cirugia
en tres pacientes con angiosarcoma de la cara en la region
nasal, y obtuvieron una respuesta completa de 26 meses en
uno de ellos y de 8.5 meses en los otros dos.?**” Schlemmer
y colaboradores (2008) llevaron a cabo un estudio retrospec-
tivo de 32 pacientes con angiosarcoma de la cara, en el que
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observaron respuesta parcial en 5.8 meses con paclitaxel;
respuesta completa con cirugia en 42 meses, con radioterapia
en tres meses y con quimioterapia en dos meses.?!??

Holloway y colaboradores, en 2005, prescribieron doxo-
rrubicina y radioterapia a pacientes con angiosarcoma de la
cara, y encontraron una duracion de respuesta de cuatro afios
de control."” Eiling y su grupo, en 2002, administraron doxo-
rrubicina liposomal y radioterapia, con respuesta completa
de cuatro meses en pacientes con enfermedad ganglionar.?®
Lankester report6 una respuesta completa de 15 meses con
el mismo esquema.'®

El control locorregional a cinco afios es aproximadamente de
40 a 50%. La supervivencia libre de metastasis es de 20 a40%y la
supervivencia global a cinco afios es de 10 a 30%.'° En una serie de
72 casos, la supervivencia referida fue de 12% a cinco afios. Los
principales factores de mal prondstico son: alto grado, satelosis,
tamafio mayor de 5 cm y margenes cercanos o positivos.2%2124

En la actualidad, se ha prescrito inmunoterapia con
interferon alfa a pacientes con angiosarcoma de la cara y
cuero cabelludo en caso de metastasis. Guillot, sin embargo,
no encontré aumento en la supervivencia con esta medida.
En un estudio realizado en Japon por Ohguri, que incluy6 a
20 pacientes con angiosarcoma tratados con radioterapia e
interleucina 2 entre 1988 y 2002, se demostr6 aumento del
periodo libre de metastasis (p < 0.05).>*

El angiosarcoma de la cara y cuero cabelludo es un tumor
con alto potencial metastasico y quimiorresistente; la mejor
respuesta se obtiene en lesiones pequefias que han sido rese-
cadas completamente, por lo que se recomienda que en todos
los pacientes mayores de edad con una lesion eritematosa en
la cara o el cuero cabelludo se realice una biopsia oportuna,
con la sospecha de que se trate de una lesion maligna y no
tratarla como una lesion benigna.
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Carcinoma sarcomatoide de paladar blando

Ramén A Horcasitas Pous,' Ernesto Ramos Martinez,” Regina Martinez Lorenzo®

Resumen

El carcinoma sarcomatoide de cabeza y cuello es un tumor de alto
grado de malignidad, cuyo diagnostico, al igual que el tratamiento,
puede ser motivo de controversia. En la mayor parte de las series se
menciona que estos tumores tienen una radiorresistencia relativa y que
la cirugia es el tratamiento de eleccion en lesiones de tamario modera-
do. Estas lesiones se relacionan con mala higiene bucal, tabaquismo,
consumo de alcohol y exposicion a radiacion ionizante. El diagnostico
histopatolégico debe basarse en un estudio de inmunohistoquimica.

Palabras clave:

tumor faringeo, sarcomatoide.

Introduccion

El carcinoma sarcomatoide es una variante de alto grado de
malignidad del carcinoma epidermoide de cabeza y cuello.
Puede ocurrir en cualquier epitelio escamoso, pero es mas
frecuente en la cavidad oral y la laringe. Se relaciona con
menos de 0.5% de todos los tumores de paladar y orofaringe,
y es mas comun en el sexo masculino, con edad de inicio entre
60 y 70 afios de edad. El tabaquismo intenso, el consumo de

! Médico otorrinolaringologo.
? Medico patélogo.

Hospital CIMA, Chihuahua.

3 Estudiante de medicina.

Abstract

Sarcomatoid carcinoma of the head and neck mucosal sites is a rare
high grade malignancy that may cause diagnostic and therapeutic
controversies. A characteristic of this entity consistently reported but
not entirely validated is its relative radioresistance and the general
belief that surgery is the treatment of choice. Smoking, poor oral
hygiene, alcohol use and exposure to ionizing irradiation have all
been associated. Inmunohistochemical analysis is a must in the final
pathological diagnosis.

Key words:

pharyngeal tumour, sarcomatoid.

alcohol, la mala higiene dental y la exposicion a radiacion
ionizante se han vinculado con este padecimiento.!

Fue descrito por primera vez en 1864 por Virchow, quien
lo denomind carcinosarcoma o doble maligno por estirpe; se
le ha designado también pseudosarcoma, carcinoma de células
fusiformes y carcinoma sarcomatoide. De hecho, en la actua-
lidad hay mucha controversia en el origen y el potencial de
malignidad de las células progenitoras implicadas. Batsakis
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concluyd que estos tumores son un grupo heterogéneo cuya
historia natural es variada y no puede determinarse Unica-
mente por la descripcion histopatologica.?

El concepto de Lane de pseudosarcoma destaca que el
elemento sarcomatoso es un cambio inflamatorio reactivo de
las células del carcinoma epidermoide. En lo que respecta al
tratamiento, no es de sorprender que no haya consenso para
el tratamiento apropiado de este tipo de lesiones, debido a que
se han reportado de manera aislada, a las mezclas de sitios
primarios (cavidad oral, senos paranasales y laringe) en las
series mas grandes y a los estadios de estas lesiones.>* Casi
siempre es necesario realizar estudios de inmunohistoquimica
para poder confirmar los patrones y el diagndstico definitivo.

Caso clinico

Paciente del sexo masculino de 78 afnos de edad, dedicado a la
agricultura durante 45 afios, con tabaquismo positivo durante
60 afos de mas de 30 cigarrillos al dia, alcoholismo ocasional
con base en consumo de cerveza y rara vez destilados. Refirid
pérdida de peso de aproximadamente 3 kg en los pasados tres
meses, y disfagia a so6lidos y leve dificultad respiratoria en
posicion de dectibito en el tltimo mes. A la exploracion fisica
se encontr6d mala higiene dental, con algunas caries y enfer-
medad gingival; se observd una lesion de aproximadamente
6 cm de diametro, fija en el paladar blando y el pilar anterior
izquierdo, de coloracion violacea y recubierta de mucosa
respiratoria con dos ulceraciones de aproximadamente 0.5
de didmetro; cuello totalmente negativo. Se reseco la lesion

Figura 2. Lesion de aspecto lobulado extirpada en su totalidad.

Figura 3. El corte coronal muestra una lesion en polipoide con  Figura 4. La inmunohistoquimica con vimentina ++ muestra el
insercion en el paladar blando y la fosa amigdalina. patron de células fusiformes.
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Figura 5. La inmunohistoquimica con CK-19 + muestra citoque-
ratina abundante.

mediante un abordaje oral con un abrebocas de Davis-Crowe,
y se hizo diseccién y hemostasia con electrocauterio de una
potencia de 15 W, sin complicaciones y con sangrado de 30
cc. La evolucion posoperatoria fue satisfactoria. Se le pres-
cribid radioterapia a dosis de 60 Gy dividida en 30 sesiones,
y se le realiz6 una gastrostomia para alimentacion después de
la segunda semana de radiacion. La radioterapia termind con
éxito; a los seis meses, el estudio de emision de positrones
por tomografia (PET) result6 negativo.

Discusion
Cuando hay una lesion polipoidea en la laringe o la
faringe, con crecimiento extremadamente rapido, debe

sospecharse carcinoma sarcomatoide; al ser éste un tumor
con caracteristicas mixtas, pueden observarse lesiones
de carcinoma epidermoide en forma muy reducida o casi
nula, lo que hace mas complicado el diagndstico de la
lesion.

El pronéstico de las lesiones depende del grado de di-
ferenciacion histologica del elemento carcinomatoso y del
numero de metastasis en el cuello; hay que recordar que en
estadio temprano, estas lesiones no generan metastasis a
distancia. La mayoria de los autores recomienda tratar los
tumores mediante cirugia, ya que se cree que son radiorre-
sistentes, aunque existen reportes de tratamiento con radio-
terapia en forma primaria en la laringe con supervivencia
de 95% a mas de cinco afnos en 14 pacientes.>® La Clinica
Mayo registré supervivencia de 63% a cinco afios en 28
pacientes tratados con cirugia combinada con radioterapia
en estadios avanzados.
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Dr. Fausto Lopez Infante

Enrique Azuara Pliego,' Enrique Lamadrid Bautista'

Por solicitud del Dr. Daniel Bross, editor de la revista Ana-
les de Otorrinolaringologia Mexicana, nos toca la fortuna
inmerecida de recordar a través de este modesto homenaje
p6stumo al Dr. Fausto Lopez Infante.

Quien hace un In Memoriam, se siente seducido por la
idea de magnificar la obra de aquel a quien se quiere recordar,
con el proposito de engrandecer los buenos sentimientos de
su familia, amigos y compaifieros. Nosotros hemos aceptado
este inmerecido honor, sabiendo que hay muchos que pu-
dieran sentirse con mas derechos; sin embargo, lo hacemos
por haber sido sus amigos y por la existencia de imborrables
lazos entraflables de afecto entre nuestras familias e infinidad
de paralelismos y momentos profesionales compartidos. Te-
nemos la conviccidon de que lo que aqui se dice es menor a la
realidad. Este espacio es breve para hablar de la vida de un
hombre profesionalmente prolifico y generoso en sus actos.

El Dr. Fausto Lopez Infante nacid en Culiacan, Sinaloa,
el 13 de septiembre de 1935, hijo de Rosario Infante y Gui-
llermo Lopez. Tuvo cuatro hermanos, Guillermo, Yolanda,
Jorge y Raul. El menor de sus hermanos, Raul, se convirtio
en un espléndido cirujano plastico, habiendo sido su ayudante
quirargico y socio, por lo que tuvo la magnifica oportunidad
de abrevar de sus conocimientos vastos en Rinologia; de
tal suerte que su estructura quirirgica rinoldgica adquirid
fundamentos funcionales provenientes de las escuelas oto-
rrinolaringologicas, por las cuales su hermano Fausto habia
transitado. El Dr. Fausto Lopez Infante curso la carrera de
médico cirujano en la Universidad Autonoma de México,
en la cual se gradud el 2 de agosto de 1960, fecha ésta que
era la unica que gustaba de celebrar, debido a los procesos

que vivio al salir de la casa de sus padres para lograr la
anhelada meta de convertirse en médico cirujano. El 17 de
enero de 1962, los Doctores Raul Fournier Villada, Director
de la Facultad de Medicina de la Universidad Autonoma de
México, y el Dr. Bernardo Sepulveda, Jefe de la Division de
Doctorado de la misma Universidad, le expidieron el Diploma
que lo acredita como alumno del “Curso de Adiestramiento
Clinico en Otorrinolaringologia”, mismo que llevo a cabo
durante un afio teniendo rotaciones clinicas en el Instituto
de la Nutricion, el Hospital Infantil de México y el Hospital
General de la Secretaria de Salubridad y Asistencia. Durante
sus practicas clinicas en este tltimo, tuvo como maestros a
los doctores Ricardo Tapia Acuifia y Luis Vaquero Sanchez.
Posteriormente, de noviembre de 1961 a noviembre de 1962
prolongo su rotacion por el Hospital General de la Secretaria
de Salubridad y Asistencia tomando el “Curso de Adies-
tramiento en Otorrinolaringoglogia”, en el que tuvo como
maestros a los doctores Humberto Alcocer y Eduardo de la
Parra. Durante este mismo periodo, en sus tiempos libres,
el Dr. Lopez Infante, acudia también como observador de
manera alternada a las practicas privadas del Dr. Eduardo de
la Parra en el Hospital Francés, del Dr. Tomas Ismael Azuara
Salas en la Central Quirargica y del Dr. Jaime Carrillo de la
Rosa. Posteriormente de 1962 hasta 1967 asistio6 a la Clinica
23 de Seguro Social, adquiriendo una ensefianza tutelar en
todas las areas de la especialidad. Para 1967 sus tendencias
hacia la Rinologia estaban completamente definidas, por lo
que empezo6 a acudir a la Central Quirtirgica como asistente
de las cirugias rinologicas del Dr. Tomas Ismael Azuara Sa-
las, siendo sustituto de los doctores Jorge Cameras y Ernesto

! Servicio de Otorrinolaringologia y Cirugia de Cabeza y Cuello, Hospital General de México Dr. Eduardo Liceaga.
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Deutsch Reiss. Actividad de la que se alejo por haber sufrido
hepatitis. En el mismo afio acudio al “Curso de Rinologia”,
impartido en el Hospital Las Américas, teniendo como
profesores a los Dres. Mauricio Cottle, George Drumheller,
Vernon Grey y Jaime Carrillo de la Rosa. En 1969, acudi6 al
“Curso Internacional de Cirugia Reconstructiva y Funcional
del Septum y la Piramide Nasal”, auspiciado por la Sociedad
Mexicana de Rinologia y la American Rhinologic Society.
Dicho curso se llevd a cabo en el Centro Médico Nacional,
del Instituto Mexicano de Seguro Social, teniendo como
profesores a los doctores Jaime Carrillo de la Rosa, Tomas
Ismael Azuara Salas, Efrain Davalos Luviano y Federcio
Reyes Rodriguez.

En 1970, el Dr. Lopez Infante asisti6 junto con el Dr.
Tomas Ismael Azuara Salas, a un taller sobre pruebas
funcionales respiratorias, impartido por el Dr. Mauricio
Cottle, en Chicago. Ambos, como consecuencia inmedia-
ta de dicho curso decidieron traer a nuestro pais los dos
primeros rinoesfigmomanometros de dos canales y los dos
primeros espirdmetros, por lo que fueron probablemente los
pioneros, en nuestro pais, del uso de las pruebas funcionales
preoperatorias como elemento diagndstico y pronostico en la
cirugia funcional y estética de la nariz, en el ambito privado
e institucional. Ambos fueron tenaces impulsores de dichas
pruebas en todos los cursos de rinologia, en los que lograban
demostrar sus resultados con pruebas realizadas pre y posope-
ratoriamente. En la década de 1970, el Dr. Lopez Infante logro
reconocimiento internacional convirtiéndose en profesor de
multiples cursos dictados en Everet, Pittsburgh, Chicago,
Nueva York, San Luis Missouri, Panama, Venezuela y, des-
de luego, México, todos ellos auspiciados por la American
Rhinologic Society, la International Rhinologic Society, la
Sociedad Mexicana de Rinologia y la Sociedad Latinoame-
ricana de Rinologia. En esos cursos fungian como profesores
centrales, fundamentalmente el Dr. Mauricio Cottle, el Dr.
Keneth Hinderer y el Dr. George Drumbheller, con quienes
siempre guardo cercania, lealtad y respeto considerandolos
sus mentores estadounidenses.

En marzo de 1979 el Dr. Enrique Azuara Pliego tuvo la
fortuna de conocer personalmente al Dr. Fausto Lopez In-
fante, durante el “XI Curso de Cirugia Funcional del Septum
Nasal y la Piramide Nasal Externa”, en Morelia, Michoacan.
En ese curso, el Dr. Azuara Pliego actuaba como circulante
y ayudante en las demostraciones quirurgicas que realizaban
de manera alternada los maestros estadounidenses y mexi-
canos, lo que le permiti6 tener su primer contacto directo
(en las aulas y en los quir6éfanos y en los ambitos sociales
de ese memorable curso) con los cirujanos renombrados
que acudian desde Estados Unidos a impartir sus catedras
sobre la cirugia nasal, entre los que recuerda a los doctores

Vernon Grey, George Drumbheller, Richard Goode, Eugene
Tardy, Ted Cook y Eugene Kern. Afios mas tarde se agregd
a ese grupo el Dr. Regan Thomas, entre otros. De igual for-
ma tuvo su primer contacto con los profesores mexicanos
que en esa época acudian a disputar sus conocimientos en
esa palestra internacional, para poner en alto a la Rinologia
mexicana, entre ellos, el organizador, Dr. Efrain Davalos
Luviano, y sus hijos Efrain y Roberto, quienes le auxilia-
ban en la logistica, asi como a los doctores Federico Reyes
Rodriguez, Esteban Aizpuru Barraza, Eduardo Degortari
Gorostiza, Francisco Estrada Arvide, Francisco Rivera Avila,
Fausto Lopez Infante y desde luego su padre el Dr. Tomas
Ismael Azuara Salas, asi como el Dr. Enrique Dominguez
de Venezuela. Asi mismo a otros médicos mexicanos que
posteriormente brincaron al estrellato rinolégico nacional e
internacional, como los doctores Eduardo Lopez Lizérraga,
Armando Gonzalez Romero, José Angel Gutiérrez, Samuel
Rosete, Foze Abbud, Federico Reyes Gomez Llata, Fernando
Arcaute, Edgar Novelo Guerra y otros que acudian desde
Venezuela, como los doctores Renne Weffer Abatti y David
Carbajal. Todos ellos, a la postre, ayudaron a consolidar el
nombre de México y Venezuela en los diversos escenarios
rinolégicos mundiales, por medio de la organizacion de cur-
sos y congresos y de la imparticion de conferencias, talleres
y cirugias en vivo. Independientemente de su pais de origen
y generacion a la que pertenecian, todos ellos significaron,
a la postre, personalidades iconicas.

El Dr. Lopez Infante siempre se mostrd especialmente
amigable y afectuoso con el Dr. Azuara Pliego, seguramente
por ser hijo de quien en algiin momento fuera uno de sus men-
tores, el Dr. Tomas Ismael Azuara Salas. Desde ese momento
el Dr. Azuara Pliego considero al Dr. Fausto Lopez Infante
uno de sus mas queridos prosectores. Nos parece trascenden-
tal mencionar a este grupo de médicos, porque se consolidoé al
través de los afios como un grupo paradigmatico que siempre
reconoci6 en el Dr. Fausto Lopez Infante a uno de los pilares
mas entusiastas de la Rinologia mexicana, latinoamericana
e inclusive norteamericana, y por ello fue considerado para
participar como invitado especial en la mayor parte de los
cursos y congresos que en algun momento cada uno de ellos
organizo, inclusive algunos lo llegaron a considerar su maes-
tro. Caso especial fue el del Dr. Eduardo Lopez Lizarraga,
connotado otorrinolaring6logo de la ciudad de Guadalajara,
quien decidi6 estructurar el “Curso Monografico Dr. Fausto
Loépez Infante”, dedicado a la actualizacion en cirugia estética
y funcional de la nariz. Ese curso se llevo a cabo ininterrum-
pidamente de 1986 a 1995, en el Hospital de Especialidades
del Centro Médico de Occidente en Guadalajara, Jalisco,
teniendo como invitados de honor al Dr. Eugene Kern de la
Clinica Mayo, en Rochester, al Dr. Antonio Mufioz Carifianos
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de Sevilla, Espafia, y al Dr. Enrique Azuara Pliego, de Méxi-
co. En esos cursos monograficos anuales surgieron muchos
adeptos y seguidores del Dr. Lopez Infante y la amistad ya
de por si estrecha con el Dr. Eugene Kern, profesor de la
Clinica Mayo en Rochester, Minnesota, la amistad se acre-
cento a tal grado que el Dr. Lopez Infante fue invitado a ser
profesor huésped de los cursos de rinologia impartidos en la
Clinica Mayo, sitio en donde ambos impulsaron y publicaron
la “Técnica de la M plastia de Fausto Lopez Infante para la
cirugia de la valvula nasal” con la que, este ultimo adquirid
aun mas notoriedad internacional. Fue invitado también por el
Dr. Kern, en junio de 1991, a impartir junto con los doctores
Morey Parks de Beverly Hills y Vernon Grey, el Cosmetic
and Functional Nasal Surgery, Colloguium, auspiciado por la
American Rhinologic Society y la Mayo Clinic en Rochester,
Minnesota, llegando a ser considerado un Estimated Visited
Guest Profesor, inclusive el 15" Postgraduate Course in
Functional and Aesthetic Nasal Surgery for Residents de la
Clinica Mayo llevo el nombre del Dr. Fausto Lopez Infante.

En 1995, acudié como profesor al VI Curso Latinoameri-
cano de Rinologia en la ciudad de Guadalajara, Jalisco. Dicho
curso tuvo como organizador al renombrado Dr. Armando
Gonzalez Romero. De 1988 a 1998 imparti6 el Curso Tutelar
de Rinologia en el Centro Rinologico Lopez Infante, en las
instalaciones de su clinica ubicada en Lomas Verdes, Esta-
do de México y el Hospital Ciudad Satélite. Ese curso fue
unico en su género por llevarse a cabo en el ambito privado.
Acudieron a él un nimero importante de otorrinolaring6élogos
recién egresados, que deseaban consolidar sus conocimientos
en rinologia por medio del contacto directo con uno de los
pilares de la rinologia. En el Dr. Lopez Infante encontraban
una expresion pura y contemporanea de los preceptos rinolo-
gicos que conjuntaban la funcionalidad y la estética. En ese
ambito, uno de sus alumnos mas destacados es el Dr. Jaime
Fandifio Izundegui, quien lograra la presidencia de la Federa-
cion Internacional de Sociedades de Cirugia Plastica Facial,
fundada también por los doctores Armando Gonzalez Romero
y Enrique Azuara Pliego. En 1997 recibi6 el Golden Head
Mirror Honor Award, de la American Rhinologic Society. En
el ano 2000, fue invitado de honor al curso The Nose 2000 and
Beyond, organizado por el Dr. Eugene Kern, que se realizé
en Washington, DC, bajo los auspicios de la International
Rhinologic Society, durante su IX Congreso Mundial, curso
al que el Dr. Lopez Infante invit6 al Dr. Azuara Pliego a
impartir un taller sobre cirugia estética y funcional del dorso
nasal, en conjunto con el Dr. Eugene Tardy, lo que le dio al
Dr. Azuara Pliego la honrosa oportunidad de estar presente
en la ceremonia en la que se le entregoé al Dr. Lopez Infante
uno de los mas preciados reconocimientos en el ambito de

la rinologia a nivel mundial: The Life Achievemente Award
in Rhinology.

El Dr. Lopez Infante fue un participante activo en la ma-
yor parte de las actividades académicas y organizacionales
de la Sociedad Mexicana de Rinologia, fue tesorero de 1973
a 1976, durante la presidencia del Dr. Jaime Carrillo de la
Rosa, posteriormente secretario de 1976 a 1979, durante la
presidencia del Dr. Federico Reyes Rodriguez y Presidente
de la misma de 1979 a 1981. Asi mismo fue profesor activo
de la mayor parte de los cursos impartidos en el seno de tal
Sociedad, siendo de su preferencia la presentacion y revision
de casos de rinoplastia con posoperatorios a largo plazo.

Fue notaria también su participacion en los cursos y con-
gresos de la Sociedad Venezolana de Rinologia, palestra en la
que también compartimos el podium en multiples ocasiones,
en Caracas y en Barquisimeto.

La personalidad del Dr. Lopez Infante era cautivadora
por su forma de hablar, su forma coloquial de expresarse y
transmitir sus conocimientos, ademas de su caracter amigable,
su estatura, su corpulencia por ser fisicoculturista y cierta
extravagancia que lo distinguian, en un ambito en donde
todo era formal y serio.

Contrajo nupcias con Consuelo Ulloa de Lopez Infante y
procrearon tres hijos, Consuelo, Adela y Fausto, quien a la
postre siguiera las huellas de su padre, convirtiéndose en un
espléndido otorrinolaringélogo y cirujano plastico de cara.
Fausto Lopez Ulloa es, tal vez, uno de los mas preciados
legados vivos del Dr. Lopez Infante, ademas de haber sido
notoriamente su orgullo. De la unién de sus hijos con Angel,
Bernardo y Gabriela, respectivamente, nacieron sus siete
nietos: Gaston, Fernando, Andrea, Alejandra, José, Paulina
y Fausto, asi como su bisnieta Nina.

Ademas de su extensa practica rinoldgica que lo catapul-
td a ser un referente nacional e internacional en la materia,
tenia gusto por el arte plastico en sus diversas modalidades,
sobre todo la escultura y la pintura, asi como por los autos
exoticos, el domino, la jardineria y otras exquisiteces propias
de un sibarita; pero lo mas importante es que lo podemos
recordar, sin duda, como un hombre que supo cumplir con
la vida en todos sus aspectos. Su partida dejé una profunda
huella en el ambito afectivo socio-familiar y un amplio hueco
profesional. Quienes lo conocimos siendo sus amigos y lo
observamos de cerca en su vida diaria estamos seguros que
fue un inmejorable padre, un espléndido abuelo, un esposo
amoroso, un magnifico médico y un extraordinario cirujano,
pero sobre todo un amigo generoso.

Terminamos este merecido homenaje recordando su can-
cion favorita: “Vive” de José Maria Napoleon, misma que
se convirtié en su lema:
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Nada te llevaras cuando te marches
cuando se acerque el dia de tu final
vive feliz ahora mientras puedes
tal vez mainiana no tengas tiempo
para sentirte despertar.

Siente correr la sangre por tus venas
siembra tu tierra y ponte a trabajar
deja volar libre tu pensamiento
deja el rencor para otro tiempo
y echa tu barca a navegar.

Abre tus brazos fuertes a la vida
no dejes nada a la deriva
del cielo nada te caera;
trata de ser feliz con lo que tienes
vive la vida intensamente
luchando lo conseguirds.

Y cuando llegue al fin tu despedida
seguro es que feliz sonreiras
por haber conseguido lo que amabas
por encontrar lo que buscabas
porque viviste hasta el final.

Abre tus brazos fuertes a la vida
no dejes nada a la deriva
del cielo nada te caera;
trata de ser feliz con lo que tienes
vive la vida intensamente
luchando lo conseguiras.

Trata de ser feliz con lo que tienes
vive la vida intensamente
luchando lo conseguirds.
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Recibimos una carta al editor con comentarios a un articulo publicado en el numero 4-2012 de la
Revista Anales de Otorrinolaringologia Mexicana, como lo hemos hecho en ocasiones anteriores,
damos una unica oportunidad de réplica al autor.

De esta manera, presentamos a continuacion la carta del Dr. Alberto Labra con comentarios al articulo intitulado
“Estandarizacion del sitio de corte en la uvulopalatoplastia”; posteriormente la respuesta del
Dr. Eduardo Lopez Lizarraga, autor del mencionado articulo.

Estimado Dr. Bross
Editor de Anales de Otorrinolaringologia Mexicana:

Me gustaria hacer algunos comentarios sobre un articulo
publicado en la revista, en el nimero correspondiente a los
meses septiembre-noviembre de 2012, pagina 205, titulado
“Estandarizacion del sitio de corte en la uvulopalatoplastia”,
por Lopez Lizarraga E y colaboradores, tomando en cuenta
que la revista de nuestra sociedad es de corte enteramente
cientifico y que desde hace afios se lucha por posicionarla
en los diferentes indices y bases de datos cientificos inter-
nacionales.

El articulo tiene un nimero importante de errores de con-
cepto y desde el punto de vista metodoldgico y estadistico,
que desde mi personal punto de vista deberian haber impedido
su publicacion, dado que algunos de estos errores son graves.
En primer lugar, no tenemos un calculo de tamafio de muestra.
Generalmente tenemos la idea de que tener muchos pacientes
en un estudio, o un articulo con algun caso raro es suficiente
para publicar, pero esto no representa ningun rigor cientifico
o metodoldgico. Dependiendo del tipo de estudio y de po-
blacion de que se trate, efectivamente 30 pacientes pudieran
ser suficientes,' pero solo si sabemos que nuestra poblacion
se comporta estadisticamente como una poblacion normal.

Por otro lado, el titulo hace referencia a un procedimiento
quirargico (uvulopalatoplastia), sin embargo, en el cuerpo
del texto se habla también de un manejo indiscriminado y
sin control cientifico de los cornetes, y esto no se incluye en
el analisis estadistico final, por lo que los resultados no son
confiables debido a este gran sesgo.

Pero atin mas grave: refieren que el indice de apnea-
hipopnea (IAH) es su variable independiente; sin embargo,
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en la literatura mundial,> e incluso en este mismo articulo
esto es justamente lo que se esta midiendo (aunque indirec-
tamente), ésta es la variable en la que esperamos encontrar
un cambio al hacer una intervencion, por lo tanto ésta es la
variable DEPENDIENTE. Y digo que es indirectamente la
medicion porque se utilizé un método que se invent6 aparen-
temente para este estudio, el indice clinico de apnea-hipopnea.
Sabemos que un sistema cientifico de medicion no debe ser
publicado como confiable si no se tiene un estudio adecuada-
mente disefiado para validarlo.? Pero esto no para aqui: se le
pide al familiar que observe al paciente durante cinco horas
contabilizando sus periodos de apnea. Primero que nada,
no podemos trabajar medicina del dormir si no conocemos
fisiologia basica de suefio. Un ciclo de suefio en condiciones
generales dura entre 90 y 120 minutos, desde su inicio hasta
pasar por etapas N1, N2, N3 y sMOR.* En cada una de estas
etapas, y sobre todo en la de movimientos oculares rapidos,
el comportamiento neuromuscular es muy diferente, y el
nimero de apneas observadas sera distinto, suponiendo que
este conteo fuera valido y que el familiar del paciente ver-
daderamente pudiera mantenerse despierto las cinco horas,
sin parpadear, en un ambiente obscuro y de madrugada. Y
peor an: ninguna revista en el mundo publicaria un estudio
de apnea del suefio sin el uso de polisomnografia previa, de
hecho, operar a un paciente de cualquier procedimiento de
medicina del sueflo sin tener un registro polisomnografico
equivale a hacer una cirugia endoscopica de senos paranasales
sin una tomografia, o una estapedectomia sin audiometria.
No so6lo es metodologicamente incorrecto, sino éticamente
dudoso. El argumento de no contar con un poligrafo nunca
ha sido valido, y menos atin en los lltimos cinco a siete afos,
en los que han proliferado en nuestro pais.
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Se refiere en el disefio que se trata de un estudio des-
criptivo, pero en realidad no lo es, pues sus pacientes estan
sometidos a una intervencion y se hace una medicion pre y
postoperatoria. La metodologia estd vagamente descrita en
solo seis lineas y jamas especifica las condiciones en que
el estudio fue realizado. El objetivo primordial, que le da
nombre al articulo (la estandarizacion del sitio de corte) es
breve y confusamente explicado. En cuanto al analisis esta-
distico, se propone una prueba de 2, siendo ésta una prueba
NO PARAMETRICA mientras que la variable medida es de
tipo PARAMETRICO. Jamas se dan detalles de como fue
hecho el tratamiento estadistico y, de hecho, sabemos que
la inica manera en que éste pudo haber sido hecho, hubiera
sido dicotomizando las variables para poder hacer las tablas
de contingencia. Por el disefio del estudio y el tipo de varia-
bles, el andlisis estadistico tuvo que haber sido diferente, y
lo unico que en realidad se menciona son algunas medidas
de tendencia central. Si el analisis estadistico es incorrecto,
esto implica que los resultados y la discusion son también
erroneos, lo mismo que sus conclusiones.

Mencionan en la introduccidon que se ha encontrado un
papel importante de la base de la lengua en la génesis de los
trastornos obstructivos del dormir;’ sin embargo, nunca se
menciona una busqueda exhaustiva de los sitios de obstruc-
cion o colapso en sus pacientes y, a pesar de su frecuencia,
ningunos de sus pacientes recibid manejo a ese nivel. Y una
de las conclusiones es que el género no tiene relacion con los
problemas respiratorios del suefio, cuando una lineas antes
se refiere que en su propio estudio hay un 33.3% de mujeres
y 66.6% de hombres.

Finalmente, en las citas de referencia se encuentran dos
de wikipedia, otras tantas correspondientes a sitios web no
cientificos, y dos articulos del mismo autor que no tienen
relacion con lo que actualmente se publica.

Mi comentario es como sigue: publicar articulos tan po-
bres no solo entorpece el camino de la revista hacia una mejor
posicion a nivel internacional, sino que representa un riesgo
para la poblacion otorrinolaringolégica, y en particular para
los residentes y médicos jovenes, pues al no inculcar una lec-
tura critica de la literatura médica, cualquier cosa publicada
servira como respaldo a su formacion, tomando como valido
este conocimiento cuando en realidad esta lejos de serlo. La
frase “Si esta publicado entonces es cierto” nunca estuvo mas
alejada de la realidad, y un articulo con nula validez interna
no puede bajo ninguna circunstancia tener validez externa. Lo
preocupante es que el problema no recae sélo en los autores,
sino también en los revisores, en las personas que aceptaron
este articulo mientras que, como revista cientifica, tenemos
la obligacion de cuidar los contenidos.
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Dr. Alberto Labra

Coordinador Médico de la Clinica de
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Revista Anales de Otorrinolaringologia Mexicana
Dr. Daniel Bross Soriano Director-Editor

a 25 de enero del 2013

Presente:

En cumplimiento del dialogo telefonico sostenido con usted,
el dia 21 de enero del presente aiio, en el cual me indic6: Fun-
damentara el articulo de su servidor y colaboradores titulado:
“Estandarizacion del sitio de corte en la uvulopalatoplastia”
y en atencion a correo electronico del C. Dr. Alberto Labra,
Coordinador Médico de la Clinica de Trastornos del Suefio,
Facultad de Medicina, UNAM, me permito informarle lo
siguiente:

En primer término: agradecerle al Dr. Labra su tiempo
como critico del articulo y felicitarlo por su preocupacion
por el desarrollo de la ciencia y mas especificamente de la
Otorrinolaringologia mexicana.

Como me fue sefialado, responderé a los planteamientos
expresados por el Dr. Labra, conforme a su documento:

En la fundamentacion planteada por ¢€l, sefiala: En nuestro
punto de vista (30 pacientes pudieran ser suficientes,' pero
solo si sabemos que nuestra poblacion se comporta estadis-
ticamente como una poblacién normal).
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La respuesta es: Me parece correcto lo manifestado por
el Dr. Labra.

En su documento dice: que se hace referencia a un pro-
cedimiento quirtrgico (uvulopalatoplastia); sin embargo, en
el cuerpo del texto se habla también de un manejo indiscri-
minado y sin control cientifico de los cornetes.

Larespuesta es: en primer término: deseo hacer notar que
en el articulo se fundamenta la patologia de los cornetes, para
ello en el inciso 2 de la introduccion, dice lo siguiente: Ya que
en un alto porcentaje este sonido puede ser provocado por la
hiperplasia de los cornetes inferiores,’ alteracion biologica
que a su vez tiene como factor predisponente mas importan-
te. Las patologias rinosinusales,>® entre las que destaca la
deformidad septal, porque a su vez ocasiona una metaplasia
escamosa de la mucosa nasal.’

Continuando con la respuesta, deseo establecer lo siguien-
te: Es falso que realicemos un manejo indiscriminado y sin
control cientifico de los cornetes, en virtud de que durante
mi vida profesional me he dedicado a rehabilitar la fisiolo-
gia de la nariz y senos paranasales, por lo que sugiero a los
lectores revisar los articulos titulados: Lopez Lizarraga E.
Loépez Demerutis E. Sindrome de la Rinoplastia de reduc-
cion. Revista Médica Otorrino 1997;5:38-40, el cual obtuvo
el Premio Categoria Libre en el XVII Congreso Nacional.
FESORMEX. 1995 y en el que se propone la turbinoplas-
tia térmica con el uso del conductor eléctrico de E. Lopez
Demerutis. Y el articulo titulado: “Hiperplasia de la cola del
cornete inferior causa de obstruccion nasal cronica” publicado
en la Revista del Hospital Escuela. CUCS. UdeG. Septiembre
de 1996;3:120-125.

A continuacion: refiere que el indice de apnea-hipopnea
(IAH) es su variable independiente, sin embargo, en la li-
teratura mundial,’> e incluso en este mismo articulo esto es
justamente lo que se estd midiendo (aunque indirectamente),
ésta es la variable en la que esperamos encontrar un cambio
al hacer una intervencion, por tanto, ésta es la variable DE-
PENDIENTE.

La respuesta es la siguiente: considero que la lectura del
articulo no fue suficientemente detallada, por lo que deseco
hacer notar, que nuestras variables son:

Variable independiente: pacientes con indice clinico
IAH “preoperatorio” sugerente del diagnostico de sindrome
de apneas-hipopneas durante el sueiio (SAHS), a los que se les
practico: amigdalectomia con uvulopalatoplastia utilizando el
tirador de paladar blando, realizando una diseccion palatina
inclinada y una turbinoplastia térmica con conductor eléctrico
de E. Lopez Demerutis.

Variable dependiente: indice clinico IAH “postopera-
torio a tres meses”.

Espero haya quedado aclarado con esto que no son la
misma variable.

A continuacion sefiala: ninguna revista en el mundo pu-
blicaria un estudio de apnea de suefio sin el uso de polisom-
nografia previa, de hecho operar a un paciente de cualquier
procedimiento de medicina del suefio sin tener un registro
polisomnografico equivale a hacer una cirugia endoscopica de
senos paranasales sin una tomografia, o una estapedectomia
sin audiometria.

La respuesta es la siguiente: me parece que los ejemplos
no son los idéneos, por lo que espero esté usted de acuerdo: en
que existe una discusion importante entre la investigacion ba-
sica que es lo que usted hace y la investigacion clinica, que en
este caso es lo que yo hago. Por ello cuando sefial6 la variable
independiente, escribo lo siguiente: Variable independiente:
pacientes con indice clinico IAH preoperatorio “sugerente”
del diagnostico de sindrome de apneas-hipopneas.

La realidad es que tanto la investigacion basica como
la clinica se complementan y lo idoneo es: que todos los
investigadores hicieran investigacién basica y clinica. Sin
embargo, existe una barrera muy importante, que no ha sido
seflalada por ambos: el poder econdmico.

A continuacién plantea: el objetivo primordial, que le da
nombre al articulo (la estandarizacion del sitio de corte) es
breve y confusamente explicado.

La respuesta es: en este planteamiento, sdlo deseo hacer
notar algo que usted sabe: que el objetivo debe estar incluido
en el titulo y en este caso puedo aseverar que esta claro, por
ser dirigido a otorrinolaringdlogos.

El siguiente planteamiento refiere: en cuanto al analisis
estadistico, se propone una prueba de %> siendo ésta una
prueba NO PARAMETRICA mientras que la variable medida
es de tipo PARAMETRICO.

La respuesta es: la variable medida es el Indice clinico
IAH, a la que nosotros consideramos: una prueba NO PARA-
METRICA, por existir un riesgo relativo (Salinas Martinez
AM vy col. Investigacion en Ciencias de la Salud. México:
Mc Graw Hill. Pag. 53).

Usted refiere: jamas se dan detalles de como fue hecho
el tratamiento estadistico, y de hecho sabemos que la unica
manera en que éste pudo haber sido hecho hubiera sido
dicotomizando las variables, para poder hacer las tablas de
contingencia.

Larespuesta a lo anterior es la siguiente: tiene usted toda
la razon y por supuesto que tengo las tablas de contingencia.

A continuacién expresa: por el disefio del estudio y el
tipo de variables, el analisis estadistico tuvo que haber sido
diferente, y lo Ginico que en realidad se menciona son algunas
medidas de tendencia central.



CARTAS AL EDITOR

La respuesta es la siguiente: No se publicaron el resto de
los calculos por dos razones:

1. Nuestra revista nos plantea un numero determinado

de cuadros.

2. Nos parece que ante esta limitante de espacio, publicar
los resultados es fundamental en la publicacion. Y ;el
qué? y el ;porqué?, quedan sujetos a un factor que
se llama: CREDIBILIDAD, lo cual obviamente usted
no me brinda a mi. Yo me pregunto: ;Por qué debo
brindarselo yo a usted?

Obviamente su molestia es severa, porque usted vuelve

al principio del articulo y sefiala:

Mencionan en la introduccidon que se ha encontrado un
papel importante de la base de la lengua en la génesis de los
trastornos obstructivos del dormir;’ sin embargo, nunca se
menciona una busqueda exhaustiva de los sitios de obstruc-
cion o colapso en sus pacientes, y a pesar de su frecuencia,
ningunos de sus pacientes recibié manejo a ese nivel.

Larespuesta es la siguiente, en nuestro articulo se sefala:

El ronquido de los pacientes, no siempre esta relacio-
nado con alteraciones de los musculos de la rinofaringe y
en consecuencia por patologia del paladar blando, ya que
en un alto porcentaje este sonido puede ser provocado por:
1.- Alteraciones en la base de la lengua.’

La referencia que anotamos es la siguiente:

3. Sommerz Best D, Romero Garcia L A, Cruz Hernandez J.
Caracteristicas y variaciones anatomicas de la arteria lin-
gual en poblacién mexicana y su correlacion quirargica con
la radiofrecuencia de la base de la lengua en el tratamiento
del sindrome de apnea obstructiva del suefio. Anales de
Otorrinolaringologia Mexicana 2010;55:127-132.

Disculpeme Doctor: Yo si creo en él.

La penultima pregunta establece: Y una de las conclusio-
nes es que “el género no tiene relacion con los problemas
respiratorios del suefio”, cuando unas lineas antes se refiere
que en su propio estudio hay un 33.3% de mujeres y 66.6%
de hombres.

La respuesta al respecto es: En el articulo dice:

3.- El género “no es un factor determinante” en el
diagndstico del SAHS y por supuesto, no dice: El género “no
tiene” relacion con los problemas respiratorios del suefio.

Para finalizar manifiesta: Finalmente, en las citas de
referencia se encuentran dos de wikipedia, otras tantas co-
rrespondientes a sitios web no cientificos, y dos articulos del
mismo autor que no tienen relacion con lo que actualmente
se publica.

La respuesta es: Las referencias a las que se refiere: La
numero 17 ha sido descrita en este documento porque tiene
relacion con la turbinoplastia térmica.

Y la ntimero 19 es para demostrar que la variable de la
edad tiene correlacion con los diagnodsticos secundarios, ya
que en la referencia se plantea un estudio sobre las patologias
rinosinusales mas frecuentes en nuestro medio.

Sin otro particular, le doy las gracias a los responsables
de la revista Anales de Otorrinolaringologia Mexicana y
en especial al Dr. Daniel Bross Soriano por brindarme la
oportunidad de demostrar a la comunidad otorrinolaringo-
logica, que estamos haciendo lo correcto en la practica de la
investigacion clinica.

Dr. en C. Eduardo Lopez Lizarraga
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Normas para autores

1. Los articulos deben enviarse exclusivamente al correo electronico
daniel_bross@hotmail.com o entregarse en las oficinas de la revista en
original impreso y archivo electronico en CD marcado con el titulo del
trabajo. Anexar el formato de cesion de los derechos de autor (firmado
por todos los autores) y confirmar que se trata de un articulo inédito. Los
trabajos no aceptados se devolveran al autor principal. El formato de cesion
de derechos puede descargarse de la pagina www.nietoeditores.com.mx
Ningun material publicado en la revista podra reproducirse sin autori-
zacion previa por escrito del editor.

2. El manuscrito comprende:

2.1. Titulos completos y cortos en espafiol e inglés, nombres y apellidos del
o los autores, la adscripcion de cada uno (institucion, hospital, depar-
tamento o servicio) vinculada con el motivo del trabajo (no se aceptan
titulos honorificos o pasados: expresidente, miembro Titular o Emérito
de tal cual institucion, Academia o Sociedad), direccion postal completa
(calle, colonia, delegacién o municipio, estado y codigo postal), teléfono
fijo (incluida la clave lada) y correo electronico del primer autor o del
autor al que se dirigira la correspondencia.

2.2. Resumen. El resumen es la parte medular del articulo porque es la mas
leida, por tanto, debe ser la mas cuidada. Los articulos originales llevaran
resumenes estructurados en espafiol e inglés, donde las entradas de los
parrafos sean analogas a las partes del articulo (Antecedentes, Material
y método, etc.). Los resimenes no deberan exceder 250 palabras. Los
resumenes de los articulos de revision y de los casos clinicos también
deben escribirse en espafiol e inglés.

2.3. Palabras clave, en inglés y en espaiol, basadas en el MeSH (Medical
Subject Headings); para obtenerlas consulte la pagina www.nlm.nih.
gov/mesh/MBrowser.htm

2.4. Eltexto del articulo original esta integrado por las siguientes secciones:
Antecedentes. Texto breve, no mayor de 50 lineas (de 65 caracteres

cada una) que permita al lector ubicarse en el contexto del tema investi-

gado, por qué es relevante estudiarlo, quiénes lo han estudiado y como.

En el ultimo parrafo de este apartado debe consignarse el Objetivo del

estudio que, invariablemente, debe verse reflejado en los Resultados.

Material y método. En la primera oracion de este apartado debe indi-
carse el tipo de estudio (observacional, retrospectivo, doble ciego, aleato-
rio, etc.), la seleccion de los sujetos observados o que participaron en los
experimentos (pacientes o animales de laboratorio, incluidos los testigos).
Enseguida se especifican los aparatos (nombre y ciudad del fabricante entre
paréntesis) y procedimientos con detalles suficientes para que otros investi-
gadores puedan reproducir los resultados. Explique brevemente los métodos
ya publicados pero que no son bien conocidos, describa los métodos nuevos
o sustancialmente modificados, manifestando las razones por las cuales se
usaron y evaluando sus limitaciones. Identifique exactamente todos los me-
dicamentos y productos quimicos utilizados, con nombres genéricos, dosis
y vias de administracion. Deben mencionarse los métodos de comprobacion
utilizados y el porqué de su eleccion (y?, T de Student, etc.) asi como los
programas de computo aplicados y su version.

Resultados. Deben reflejar claramente el objetivo del estudio. La canti-
dad final de pacientes estudiados y destacar las observaciones mas relevantes.

Discusién. Incluye los aspectos nuevos e importantes del estudio, la
explicacion del significado de los resultados y sus limitaciones, incluidas
sus consecuencias para la investigacion futura. Debe establecerse el nexo
de las conclusiones con los objetivos del estudio y abstenerse de hacer
afirmaciones generales y extraer conclusiones que carezcan de respaldo.
Proponga nuevas hipotesis cuando haya justificacion para ello.

El texto no debe incluir abreviaturas de ninguna especie, a pesar de
la abundancia de términos, pues ello implicaria remitir al lector a la parte
inicial donde se definieron éstos y ello puede conducir al abandono de la
lectura por incomprension. Los simbolos si estan permitidos (L, kg, g, cm,
dL, etc.) pero no las abreviaturas, sobre todo cuando no son internacionales
o multilingiies. No existen dudas para los acréonimos: ADN, HDL, LDL,
VLDL, mmHg, etc.

2.5. Figuras y cuadros. Se utilizara el término figura para citar por igual
ilustraciones, esquemas, fotografias y graficas. Se utilizara el término
cuadro para citar por igual los cuadros y las tablas.

2.6. Pueden agregarse anexos con cuestionarios o encuestas utilizados
durante la investigacion.

2.7. Pueden incluirse agradecimientos.

3. Los cuadros y figuras deben numerarse con caracteres arabigos. Cada
uno debera tener un titulo breve y mencionarse en el cuerpo del articulo.
Los cuadros de datos tabulados que contengan exclusivamente texto
deberan elaborarse con la aplicacion “Tabla” de Word; los esquemas y
diagramas, con Power Point; las graficas de pastel, barras, dispersion,
etcétera, con Excel.

4. Paralas fotografias en version electronica debe considerarse lo siguiente:
Entregar cada una en archivo separado en formato TIFF o JPG (JPEG).
Solo si el tamafio real de las imagenes resulta excesivo, éstas pueden

reducirse a escala; dada la pérdida de resolucion, no deben incluirse imagenes

que requieran aumento de tamafio.

La resolucion minima aceptable es de 300 dpi. Si las fotografias se obtie-
nen directamente de camara digital, la indicacion debe ser “alta resolucion”.
5. Dentro del archivo de texto deben incluirse los cuadros y pies de figura,

al final después de las referencias.

6. Cuando los cuadros o figuras se obtengan de otro medio impreso o
electronico, debera adjuntarse la carta de autorizacion de la institucion
donde se publicaron. Excepto los casos que carezcan de derecho de
autor.

7. Lassiglas o abreviaturas de los cuadros o figuras se especificaran al pie
de los mismos.

8. Las referencias deben enumerarse consecutivamente segiin su orden
de aparicion en el texto y el nimero correspondiente debe registrarse
utilizando el comando superindice de Word (nunca deben ponerse entre
paréntesis). Para evitar errores se sugiere utilizar la aplicacion “insertar
referencia” del ment principal de Word. Deben omitirse comunica-
ciones personales, en cambio, si se permite la expresion “en prensa”
cuando un trabajo se ha aceptado para publicacion en alguna revista,
pero cuando la informacion provenga de textos enviados a una revista
que no los haya aceptado aun, debera citarse como “observaciones no
publicadas”. Cuando en una referencia los autores sean mas de cinco
se consignaran los primeros cuatro y el ultimo seguido de la palabra
vy col. o et al (si es en inglés).

Ejemplos

Publicacion periodica

You Ch, Lee KY, Chey RY, Menguy R. Electrogastrographic study of
patients with unexplained nausea, bloating and vomiting. Gastroenterology
1980;79:311-314.

Libro

Murray PR, Rosenthal KS, Konbayashi GS, Pfaller MA. Medical microbio-
logy. 4™ ed. St Louis: Mosby, 2002;210-221.

Capitulo de libro

Meltzer PS, Kallioniemi A, Trent JM. Chromosome alterations in human
solid tumors. In: Volgestein B, Kinzler KW, editors. The genetic basis of
human cancer. New York: McGraw-Hill, 2002;93-113.

Base de datos o sistemas de recuperacion en internet

Online Archive of American Folk Medicine. Los Angeles: Regents of the
University of California 1996 (consultado 2007 Feb 1). Disponible en http://
www.folkmed.ucla.edu/.

Articulos de revistas en internet

Kaul S, Diamond GA. Good enough: a primer on the analysis and interpre-
tation of noninferiority trials. Ann Intern 2006;145(1):62-69. Disponible en
http://www.annals.org/reprint/145/1/62.pdf

Informacion obtenida en un sitio de internet

Hooper JF. Psychiatry and the Law: Forensic Psychiatric Resource page.
Tuscaloosa (AL): University of Alabama, Department of Psychiatry and
Neurology; 1999 Jan 1 (Actualizado 2006; consultado en 2007 Feb 23).
Disponible en http://bama.ua.edu/-jhooper/

9. Se aconseja que en las referencias bibliograficas se incluyan citas de
autores mexicanos o latinoamericanos.



